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Abkürzungsverzeichnis 
 
 Abb.: Abbildung 
 ADH: atypische duktale Hyperplasie 
 AJCC (engl. American Joint Commitee on Cancer)/ AJC (American Joint Commitee 
on Cancer Staging and End Results Reporting): Entwicklung und Implementation des 
TNM-Staging-System 
 BET: brusterhaltende Therapie 
 BI-RADS (engl. "Breast Imaging And Data System"): Klassifikationssystem (0-6) 
nach dem American College of Radiology (ACR BI-RADS) zur Befundung von 
Mammographien  
 BRCA-Gen (engl." breastcancer-gene" ): Tumorsuppressorgen dessen Mutation mit 
erhöhtem Erkrankungsrisiko für ein Mammakarzinom einhergeht 
 bzw.: beziehungsweise 
 CAD-Systeme (engl."computer aided diagnosis systems"): Computergesteuerte  
Diagnosesysteme zur besseren Interpretation von Untersuchungsergebnissen 
 cm: Zentimeter  
 CTx: Chemotherapie 
 DCIS: duktales Carcinoma in situ 
 DE: diagnostische Exstirpation 
 et al (lat. /mask. "et alii"): und andere 
 etc. (lat.: "et cetera"): "und so weiter" 
 IDIR: Institut für Interventionelle und Diagnostische Radiologie 
 FA: Fibroadenom 
 FLASH 2D (engl. "Fast Low Angle Shot" ): Form der Gradient-Echo-Technik zur 
zweidimensionalen (2D) Bildgebung auf Grundlage der Magnetresonanztomographie 
 FN: falsch negativ 
 FP: falsch positiv  
 FU (engl. "Follow-up"): Verlaufskontrolle 
 G1-3: Grading 1-3 
 Gd-DTPA: Gadopentetat-Dimeglumin (Kontrastmittel in der MRT-Diagnostik 
 IARC ( engl. "International Agency for Research on Cancer"): Abkürzung der 
Internationalen Agentur für Krebsforschung 
 IBZ: Interdisziplinäres Brustzentrum 
 IDC: Invasiv duktales Karzinom 
 Kap.: Kapitel 
 KI: Konfidenzintervall 
 LCIS: lobuläres Carcinoma in situ 
 LK: Lymphknoten 
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 LOE (engl. "Level of Evidence"): evidenzbasiertes Graduierungssystem für die Güte 
klinischer Studien (1-4) 
 NPW: negativer prädiktiver Wert  
 ME: Mastektomie 
 MG: Mammographie 
 ml/sek: Milliliter pro Sekunde  
 mm: Millimeter  
 mmol/kg: Millimol pro Kilogramm  
 ms: Millisekunden  
 MR-(...): Magnet-Resonanz-(...) 
 MRM: Magnetresonanz-Mammographie 
 MRM-VK: Magnetresonanz-Mammographie-Verlaufskontrolle 
 n: Anzahl 
 neg.: negativ 
 pos.: positiv 
 PPW: positiver prädiktiver Wert  
 RN: richtig negativ 
 RP: richtig positiv 
 RS: Referenzstandard 
 s.: siehe  
 T : Tesla (Einheit) 
 Tab.: Tabelle 
 TE (engl. "time echo"): Echozeit 
 TNM- Klassifikation: histologische Einteilung nach Tumorgröße (T), 
Lymphknotenbefall (engl: node) und Metastasen (M) 
 TR (engl. "time repetition"): Repetitionszeit  
 u.a.: unter anderem 
 UFK: Universitäts-Frauenklinik 
 UICC: (engl. "Union internationale contre le cancer"): "Internationale Vereinigung 
gegen Krebs" zur Erforschung, Prävention und Behandlung von Krebserkrankung 
 UKJ: Universitätsklinikum-Jena 
 US: Ultraschall 
 VK: Verlaufskontrolle 
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Zusammenfassung 
Einleitung und Fragestellung 
Das Mammakarzinom ist das häufigste Karzinom der Frau in den Industrieländern und weist 
auch heute noch hohe Mortalitätsraten auf. Eine Verbesserung des klinischen Verlaufes durch 
Realisierung optimaler Behandlungsoptionen obliegt der frühestmöglichen Detektion der 
Erkrankung innerhalb der präklinischen Phase und ist Aufgabe einer zuverlässigen 
bildgebenden Diagnostik. Diesbezüglich konnten innerhalb der etablierten Methoden der 
Röntgenmammographie und Sonographie unter bestimmten Bedingungen Limitationen 
aufgezeigt werden. In diesem Zusammenhang hat sich die Magnetresonanz-Mammographie 
(MRM) zum Verfahren mit der höchsten Sensitivität in der Diagnostik des Mammakarzinoms 
entwickelt und bietet als additives Verfahren zu konventionellen Bildgebungsmodalitäten ein 
hohes Potential. In der Fachliteratur wird jedoch die Spezifität weiterhin kontrovers diskutiert. 
Die Ermittlung der diagnostischen Kenngrößen (Sensitivität, Spezifität, Vorhersagewerte, 
diagnostische Genauigkeit) der MRM erfolgt meist anhand des Referenzstandards (RS) der 
Histologie. Diese Arbeit möchte die Spezifität neu evaluieren. Zunächst wird in einer großen 
Longitudinalstudie ein repräsentatives Patientenkollektiv mit diesem RS untersucht. 
Anschließend soll, fokussierend auf den potenziellen Anteil konstanter benigner Befunde, in 
einem zweiten Patientenkollektiv die langfristige MR-Verlaufskontrolle (MR-VK) als 
Referenzstandard definiert werden. Dieser Ansatz findet sich bislang nicht in der Literatur, 
ermöglicht jedoch bei bekannter hoher Sensitivität und so geringer falsch negativer Raten den 
Verzicht auf feingewebliche Diagnosestellung. Anhand dieser beiden Referenzstandards soll 
abschließend die Spezifität im Gesamtkollektiv sowie in Subgruppen reevaluiert werden. 
Material und Methoden 
Die retrospektive Bearbeitung der Fragestellung dieser Studie wurde anhand der Daten der 
MRM aus den Jahren 2004-2006 der longitudinalen Datenbank des Instituts für Diagnostische 
und Interventionelle Radiologie des Universitätsklinikums Jena realisiert. Die 
Datenauswertung (Ermittlung diagnostischer Kenngrößen und Subgruppenanalyse) erfolgte 
anhand von Kontingenztafeln und wurde mit Methoden der deskriptiven Statistik ermittelt. 
 
Ergebnisse 
Es wurden aus einem Kollektiv von 652 Mammauntersuchungen (448 Patienten) insgesamt 
359 Mammabefundungen mit dem RS der Histologie und 293 Untersuchungen mit dem einer 
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MRM-Verlaufskontrolle identifiziert. In der Gruppe mit einer Histologie wurden folgende 
Kenngrößen ermittelt: Sensitivität 97,2%, Spezifität 67,0%, positiver prädiktiver Wert (PPW) 
75,4%, negativer prädiktiver Wert (NPW) 95,9%, diagnostische Genauigkeit 82,5%. Für das 
Kollektiv der MRM-Verlaufskontrolle wurde eine Spezifität von 97,9% sowie ein NPW von 
99,3% berechnet. Die Sensitivität wurde mit einem Wert von 0% und einem PPW von 
ebenfalls 0% ermittelt (unter der Defintion, dass erkrankte Patienten durch die MRM als 
krank erkannt wurden. Hervorzuheben ist in diesem Zusammenhang, dass alle in der MRM 
initial positiven Fälle eine Histologie erhielten. Folglich gab es im Kollektiv der MRM-
Verlaufskontrolle keine richtig positiven Fälle (RP) und somit keine aussagekräftige 
Senitivitäts- bzw. PPW-Ermittlung). Die diagnostische Genauigkeit wurde hier mit 97,3% 
angegeben. Im Referenzstandard der MR-Verlaufskontrolle gab es 97,3% (n=285) richtig 
negative (RN) Untersuchungen sowie 2,1% (n=6) falsch positive (FP) Befundungen, während 
im Kollektiv mit einer Histologie lediglich 32,9% (n=118) RN und 16,2% FP (n=58) Fälle 
beobachtet wurden. Unter der Reevaluation eines MRM-Experten gab es keinen FN oder FP 
Fall im RS MRM-Verlaufskontrolle. Die Spezifität der MR-Verlaufskontrolle erwies sich als 
signifikant höher im Vergleich zur Histologie. Entsprechend der Rationale der Studie konnten 
für das gesamte Patientenkollektiv folgende Werte berechnet werden: Sensitivität 96,2%, 
Spezifität 86,3%, PPW 73,6% , NPW 98,3% und eine diagnostische Genauigkeit der MRM 
von 89,1%. Die hohe Sensitivität der MRM für rein invasive Karzinome ab einer Größe von 
3mm konnte in der vorliegenden Arbeit mit 98,8% ebenfalls bestätigt werden. 
Zusammenfassung 
Anhand dieser retrospektiven Querschnittsstudie ließ sich die bekannte hohe Sensitivität der 
MRM reproduzieren. Erstmals konnte die Abhängigkeit der Spezifität vom Referenzstandard 
einer MR-Verlaufskontrolle in einer Unicenter-Studie demonstriert werden. Durch den 
Einschluss aller negativen Befunde konnte ein größeres Kollektiv RN Befunde beurteilt und 
dadurch ein präziseres Abbild der potenziellen Spezifität der MRM gegeben werden. Die 
Realisierung eines sichereren Umgangs mit der MRM und ihren standardisierten 
Interpretationssystemen, mit einer resultierenden Verminderung von Fehlbefunden, lässt sich 
nur durch eine Ausweitung des Indikationsradius erreichen. Der Referenzstandard der MRM-
Verlaufskontrolle hat sich dementsprechend in der vorliegenden Arbeit als sichere Alternative 
zur histologischen Abklärung primär benigner Befunde erwiesen. In Anbetracht der 
ermittelten Spezifität sowie des hohen negativen prädiktiven Wertes ist es notwendig den 
Kritikpunkt einer unzureichenden Spezifität neu zu überdenken.  
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1. Einleitung  
 
In den letzten Jahrzehnten hat die weltweite Inzidenz von Krebserkrankungen stetig 
zugenommen (Nothacker 2007). So zählt sie laut WHO (World Health Organisation) zu den 
häufigsten Todesursachen der Industrieländer und steht in diesem Zusammenhang 
mittlerweile auch in den Entwicklungsländern an zweiter Stelle in der Rangliste der zum Tode 
führenden Erkrankungen. (World Health Organisation 2008).  
Der Brustkrebs ist hierbei eines der international häufigsten Karzinome. So wurden 2008 von 
12,7 Millionen Krebserkrankungen allein 1,38 Millionen (10,9%) Fälle von 
Mammakarzinomen gemeldet (an erster Stelle hierbei Lungenkrebs mit 1,61 Millionen 
Fällen). Nach der internationalen Agentur für Krebsforschung (engl. International Agency for 
Research on Cancer; IARC) kommen jährlich schätzungsweise 1,15 Millionen neue 
Erkrankungsfälle hinzu (Ferlay et al. 2007). Für die weibliche Bevölkerung macht es somit 
mit circa 23% den höchsten Anteil aller Krebsarten aus und bedingte 2008 schätzungsweise 
14% (458.400) der Todesfälle auf der Basis einer Tumorerkrankung. Die höchsten 
Inzidenzraten tragen hierbei West- und Nordeuropa, Australien, Nordamerika, während es die 
geringsten Neuerkrankungen in Asien sowie im subsaharischen Afrika gibt (Jemal et al. 
2011). In Deutschland wurden nach Angaben des Robert Koch-Instituts 58.000 
Neuerkrankungen für 2005/2006 gemeldet. Somit macht das Mammakarzinom, wie aus 
Abbildung 1 ersichtlich wird, 29% aller Krebserkrankungen der deutschen Frauen bei einem 
mittleren Erkrankungsalter von 64 Jahren aus (Husmann et al. 2010). Hierbei zeigt sich, dass 
weiterhin ein Anstieg der Inzidenzraten zu verzeichnen ist (Ferlay et al. 2007, Robert Koch-
Institut 2006). So wurden für das Jahr 2004 schätzungsweise 57.230 neue Fälle (27,8% aller 
Krebserkrankungen) gemeldet (Robert Koch-Institut 2008, Ferlay et al. 2007). Rückblickend 
auf die letzten zwei Dekaden stieg die altersbedingte Brustkrebsinzidenz zwischen den 
achziger Jahren und 2004 um ungefähr 50% an (absolute Zahl um 67%). Das kumulative 
Lebenszeitrisiko liegt circa bei 10,9%. Dies bedeutet, dass durchschnittlich jede zehnte bis 
zwölfte Frau im Laufe Ihres Lebens an einem Mammakarzinom erkranken wird (Robert 
Koch-Institut 2010).  
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Abbildung 1: Prozentualer Anteil der 16 häufigsten Tumorlokalisationen an allen Krebserkrankungen 
der Frauen in Deutschland 2006 (nach Husmann 2010). 
 
Die Mortalität des Mammakarzinoms ist weiterhin hoch (26,8 per 100.000) (Robert Koch-
Institut 2008). Obleich die altersstandardisierten Todesfälle etwas zurückgegangen sind, liegt 
die absolute Sterblichkeit seit 1990 mit circa 18.000 Todesfällen jährlich bei einem nahezu 
konstanten Wert. Innerhalb der letzten Jahre kam es jedoch zu einem schrittweisen Anstieg 
der Überlebensraten. So lagen die Fünfjahresüberlebensraten (5JÜR), der zwischen 2000 bis 
2004 diagnostizierten Brustkrebsfälle mit 81% deutlich über denen von 1980 (69%) (Robert 
Koch-Institut 2010). Für das Jahr 2006 wurde ermittelt, dass für 242.000 Frauen die Diagnose 
"Mammakarzinom" fünf Jahre zurücklag (5-Jahres-Prävalenz von 83-87%) (Husmann et al. 
2010). Laut Robert Koch-Institut zählt der Brustkrebs, aufgrund seiner hohen Inzidenzraten 
und der dazu verhältnismäßig guten Prognose im Vergleich zu anderen Malignomen als 
Karzinom mit der höchsten Prävalenzrate (Robert Koch-Institut 2008). Unter Prävalenz 
versteht man hierbei die Häufigkeit einer Erkrankung innerhalb einer Population zu einem 
definierten Zeitpunkt (Seelos und Bürsner 1997). Diesbezüglich konnte von 1990 bis 2004 
eine Steigerung innerhalb der 5- bzw. 10- Jahres-Prävalenzen von ungefähr 40% verzeichnet 
werden. Hierbei ergab sich der größte Zuwachs (+50%) in der Altersgruppe der 50-69 
Jährigen. So waren 2004 annähernd die Hälfte der Patientinnen, welche ihre Diagnose vor 
zehn Jahren gestellt bekamen, in dieser Alterklasse und etwa jede Siebente war jünger als 50 
Jahre. Ein wesentlicher Grund für die Zunahme der Inzidenzraten liegt laut Robert Koch-
Institut in der Möglichkeit der frühen Detektion der Mammakarzinome durch die seit einigen 
Jahren etablierten Screeninguntersuchungen (Robert Koch-Institut 2010). Die hieraus 
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resultierende Behandlungsmöglichkeit in einem frühen Stadium der Erkrankung bedingt 
wiederum die Prognoseverbesserung und den Anstieg der Überlebenszeit. Ungeachtet dieser 
Entwicklungen konnte in den letzten zwei Dekaden keine signifikante Zunahme der 
Lebenszeit im Falle des bereits metastasierten Mammakarzinoms verifiziert werden (Raab-
Schlesinger et al. 2005). Somit gilt es festzuhalten, dass das Ziel der Brustkrebsdiagnostik 
weiterhin darin besteht, die Erkrankung in einem möglichst frühen Stadium zu erkennen, die 
Behandlungsmöglichkeiten dadurch zu optimieren und schließlich der Inzidenz invasiver 
Formen des Mammakarzinoms präventiv entgegenzuwirken. 
 
1.1. Risikofaktoren 
 
Im Allgemeinen besteht ein erhöhtes Risiko für das Auftreten eines Mammakarzinoms für 
verschiedene Konstellationen reproduktiver Faktoren. So bedingen beispielsweise ein frühes 
Einsetzen der Menarche, fehlende bzw. späte Geburten oder auch ein spätes Klimakterium 
eine Risikosteigerung für die Erkrankung. Demgegenüber zählen junge Erstgebärende, 
Multiparae und lange Stillzeiten zu den eher präventiv wirkenden Bedingungen (Husmann et 
al. 2010). Hormonelle Faktoren haben ebenso wie eine postmenopausale Hormontherapie 
einen Einfluss auf die Entwicklung eines Mammakarzinoms. So stieg zwischen den achtziger 
und neunziger Jahren die Neuerkrankungsrate in den westlichen Ländern durch die vermehrte 
Gabe hormoneller Postmenopausenpräparate (Althuis et al. 2005). Darüber hinaus konnte eine 
temporäre Risikoerhöhung durch die Gabe oraler Kontrazeptiva nachgewiesen werden (Hulka 
und Moorman 2001), jedoch reguliert sich dieser Effekt laut Robert Koch-Institut ungefähr 
zehn Jahre nach Beendigung der Einnahme (Robert Koch-Institut 2008). Überdies wurde auch 
im Rahmen von Studien nachgewiesen, dass sich ein übermäßiger Konsum von Alkohol 
(Baan et al. 2007, Key et al. 2006) sowie körperliche Inaktivität (Kushi et al. 2006) positiv auf 
die Entstehung eines Karzinoms der Brust auswirken können. Mittlerweile gilt auch der 
Nikotinabusus als anerkannter Risikofaktor (Husmann et al. 2010). Ein wesentliches Risiko 
birgt zudem eine positive Familienanamnese. So erhöht sich die Wahrscheinlichkeit einer 
malignen Brusterkrankung für Frauen, in deren Verwandtschaft ersten Grades ein 
Mammakarzinom aufgetreten war, um das zwei- bis vierfache (Kelsey und Gammon 1991). 
Eine maligne Erkrankung kann sich ebenso aus primär benignen Veränderungen entwickeln. 
Beispielsweise haben Frauen mit bioptisch gesicherter proliferativer Erkrankung im Vergleich 
zur Allgemeinbevölkerung ein doppelt so hohes zukünftiges Brustkrebsrisiko und bei 
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Patientinnen mit gesicherter, atypisch duktaler Hyperplasie (ADH) des Mammagewebes ist 
die Wahrscheinlichkeit eines Karzinoms sogar um das Vierfache erhöht (Dupont und Page 
1985). Ein Karzinom der Brust kann auch aus einer vergangenen Therapie anderer 
Erkrankungen resultieren. Dementsprechend fanden Hancock et al. heraus, dass ein 
zwanzigfaches Mammakarzinomrisiko für Patienten besteht, die sich aufgrund eines Morbus 
Hodgkin in ihrer Jugend einer mediastinalen Radiation unterziehen mussten (Hancock et al. 
1993). Große Unterschiede in der Inzidenz von Mammakarzinomen gibt es ebenfalls 
hinsichtlich des ethnischen Hintergrundes. So zeigt sich bei afroamerikanischen Frauen jeden 
Alters eine deutlich höhere Inzidenz im Auftreten von aggressiven und hochgradigen 
Tumoren innerhalb aller Krankheitsstadien bei allen Tumoren über 1 cm (Henson et al. 2003). 
Weiterhin liegen die 5JÜR laut National Cancer Institute retrospektiv für afroamerikanische 
Frauen im Vergleich zu kaukasischen Patientinnen bei 69% zu 84,4% (Ries et al. 2001). 
Darüber hinaus ist seit Mitte der neunziger Jahre bekannt, dass es auch aufgrund von 
Mutationen auf genetischer Ebene zur vermehrten Bildung maligner Tumore kommen kann 
(Narod und Foulkes 2004). Folglich werden circa 5-10% aller Karzinome durch genetische 
Veränderungen hervorgerufen. Beispielsweise handelt es sich hierbei um Mutationen 
innerhalb der BRCA 1- und BRCA 2-Gene. Patientinnen mit einer derartig vererbten 
Disposition werden in bis zu 85% der Fälle im Laufe ihres Lebens an Brustkrebs erkranken, 
wobei das Risiko dafür bereits ab einem Alter von dreißig Jahren deutlich ansteigt (Narod und 
Foulkes 2004). 
 
1.2. Prognosefaktoren 
 
Für die Therapieplanung im Rahmen einer Krebserkrankung ist es unerlässlich, bestimmte 
Prognosefaktoren zu eruieren. Dadurch können einerseits nach der Primärintervention 
Aussagen zur Rezidiv- bzw. Metastasierungswahrscheinlichkeit getroffen werden. 
Andererseits lässt sich anhand bestimmter Parameter die Notwendigkeit einer adjuvanten 
Therapie abschätzen. Des Weiteren können sie Indikatoren für die Aggressivität darstellen 
und somit das zukünftige Risiko der Patienten reflektieren. Manche der Prognosefaktoren 
dienen im klinischen Alltag gleichzeitig als prädiktive Faktoren und geben therapierelevante 
Auskunft über mögliche Resistenzen und Ansprechraten auf einzelne Behandlungsoptionen 
(Jänicke et al. 2006). 
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1.2.1. Traditionelle Prognosefaktoren 
 
Die größte klinische Relevanz haben die traditionellen Prognosefaktoren Lymphknotenstatus, 
histologisches Grading, Tumorart, Tumorgröße und Hormonrezeptorstatus (Weidner et al. 
1997).  
 
Lymphknotenstatus 
 
Die Quantifizierung der Lymphknoteninfiltration gilt einerseits als wichtigster prognostischer 
und andererseits auch als prädiktiver Marker (Schnitt 2001). Im Rahmen des histologischen 
Tumorstagings erfolgt eine Klassifizierung des Lymphknotenbefalls in drei Stadien. Das erste 
Stadium bezeichnet einen negativen Befall, beim zweiten Stadium hat der Tumor in ein bis 
drei Lymphknoten (LK) gestreut und im dritten Stadium sind über vier LK befallen (Pinder et 
al. 1995). Sowohl die Rezidiv- als auch die Überlebenswahrscheinlichkeit der Patienten wird 
deutlich davon beeinflusst, ob eine Lymphknotenbeteiligung vorliegt oder nicht. 
Beispielsweise haben Carter et al. beschrieben, dass die Überlebenswahrscheinlichkeit mit 
steigender Lymphknoteninfiltration abnimmt und es keinerlei negativen Effekt der 
Tumorgröße auf die 5JÜR gibt, sobald ein positiver Lymphknotenbefall besteht. So haben 
Patienten mit Tumoren von 1-1,9 cm und einem LK-Status von 2 eine ähnliche 5-Jahres-
Überlebensrate wie Patienten mit größeren Tumoren, aber tumorfreien Lymphknoten (Carter 
et al. 1989). Demgegenüber zeigt sich bei 33% der nodalnegativen Patienten mit einer 10-
Jahres-Prävalenz ein lokoregionäres Rezidiv oder eine Fernmetastasierung (Gaunke 2010). 
Durch die Quantifizierung des nodalen Infiltrationsgrades lassen sich auch Aussagen 
bezüglich des Einflusses einer adjuvanten Therapie mittels Chemotherapie treffen. In diesem 
Zusammenhang profitieren vor allem nodalpositive Patienten, aufgrund ihrer schlechteren 
Prognose, von einer adjuvanten Chemotherapie. Hierbei ist laut Jänicke et al. hervorzuheben, 
dass mit Zunahme der Anzahl befallener Lymphknoten die Ansprechrate auf eine 
standarddosierte Chemotherapie abnimmt (Jänicke et al. 2006). Daneben profitiert aber 
ebenso ein Teil jener schätzungsweise 25-30% nodalnegativen Patienten von einer adjuvanten 
Therapie, welche nach alleiniger chirurgischer Intervention innerhalb von 5 Jahren ein 
Rezidiv erleiden würden (Neville et al. 1992). 
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Tumorgröße 
 
Ein weiterer wichtiger Parameter für die Prognoseabschätzung ist die Tumorgröße. Wichtig 
bei der Erfassung dieses Parameters ist, in welcher Form er pathologisch verifiziert wurde. So 
ermitteln manche Institute die Tumorgröße anhand der millimetergenauen makroskopischen 
Messung des Präparates, andere machen eine mikroskopisch erfasste differenzierte Angabe 
über die jeweilige Ausdehnung der invasiven und der in-situ Komponente des Karzinoms 
oder es wird nur der invasive Teil mikroskopisch ausgemessen. Die Problematik dieser 
Heterogenität liegt darin, dass besonders im Falle kleiner Tumoren oftmals eine geringe 
Übereinstimmung zwischen makroskopischer und mikroskopischer Infiltration besteht 
(Schnitt 2001, Abner et al. 1998). In dieser Frage hat zum Beispiel das AJCC (American Joint 
Commitee on Cancer) publiziert, dass die invasive Komponente eine größere Relevanz für das 
klinische Bild der Patienten aufweist und somit auch bei der Erfassung des pathologischen 
Stagings mit zu berücksichtigen ist (Fleming 1997). Laut Carter et al. herrscht zwischen der 
Tumorgröße und der 5JÜR eine lineare Beziehung. So kommt es zu einem Abfall der 
Überlebenszeit von 96,3% auf 82,25% bei einer Karzinomvergrößerung von 2 cm auf 5 cm, 
unabhängig von anderen Parametern wie beispielsweise dem Lymphknotenstatus (Carter et al. 
1989). Darüber hinaus liegt die 5-Jahres-Rezidiv-Rate laut Jänicke et al. bei nodalnegativen 
Patienten mit Tumoren kleiner einem Zentimeter unter 5%. Auch mit zunehmender 
Tumorgröße (über einem Zentimeter) erfolgt hier keine übermäßige Prognoseänderung, 
solange keine Tumorstreuung in die Lymphknoten besteht (Jänicke et al. 2006). In 
Übereinstimmung mit dieser Aussage zeigten auch O´Reilly et al., dass Patienten mit 
Tumoren von einem Zentimeter oder kleiner ohne Lymphknotenbefall mit einer 
Wahrscheinlichkeit zwischen 92-96% eine äußerst gute Chance haben, für fünf Jahre 
rezidivfrei zu leben (O'Reilly et al. 1990). Jedoch steigt die Wahrscheinlichkeit des 
Lymphknotenbefalls bei der Ausdehnung des Tumors. So sind 20% der unter einem 
Zentimeter großen Tumore bereits nodalpositiv. Ab einer Tumorgröße von 3 cm steigt die 
Wahrscheinlichkeit eines Befalls im Lymphknotenstadium 3 (vier Lymphknoten oder mehr) 
deutlich an, was einen starken Abfall der Überlebensrate zur Folge hat (Carter et al. 1989). 
 
 
  
 9 
 
Histologisches Grading 
 
Heutzutage haben sich zwei Gradingsysteme etabliert. Einerseits findet die Klassifikation 
nach Scarff-Bloom-Richardson als ursprüngliches Gradingsystem Anwendung, andererseits 
bevorzugt man in Europa die modifizierte Methode nach Elston und Ellis (Nottingham- 
Grading-System). Hier werden die morphologischen Parameter tubulärer Formation, 
Kernpolymorphismus und der Mitoseindex eines Gewebes bestimmt und daraus eine 
Gradifizierung von 1 bis 3 gebildet, was einem guten bis schlecht differenzierten Tumor 
entspricht (Elston und Ellis 1991). Mit Hilfe des Gradings können Aussagen zu Prognose und 
Rezidivwahrscheinlichkeit getroffen werden. Patienten mit gut differenzierten Karzinomen 
haben eine bessere Prognose als jene mit schlecht differenzierten Karzinomen. So zeigten 
beispielsweise Lundin et al., dass bei nodalnegativen Patienten 97% mit Karzinomen von 
niedrigem histologischen Grad für fünf Jahre rückfallsfrei leben im Vergleich zu 78% mit 
hohem Histologiegrad (Lundin et al. 2001). In Kombination mit anderen Prognosefaktoren 
nimmt das Grading einen hohen Stellenwert ein. Es lassen sich validere Abschätzungen zum 
zukünftigen Verlauf der Erkrankung treffen, wenn über den histologischen Typ hinaus 
bekannt ist, welchen Differenzierungsgrad der Tumor besitzt (Pereira et al. 1995). Die 
Bestimmung des Differenzierungsgrades hat auch Bedeutung für die Auswahl weiterer 
adjuvanter Therapieoptionen. Es ließ sich feststellen, dass schlecht differenziertes 
Tumorgewebe eine bessere Ansprechrate auf Chemotherapeutika zeigt als gut differenziertes 
Gewebe, unabhängig vom Nodalstatus (Fisher et al. 1986, Davis et al. 1986). 
 
Tumorart 
 
In Hinblick auf die einzelnen histologischen Mammatumoren gibt es sowohl Unterschiede 
bezüglich ihrer Häufigkeitsverteilungen als auch in ihrem klinischen Bild. Dementsprechend 
macht das invasiv duktale Karzinom (IDC) mit 75% den größten Anteil aller Karzinome aus, 
gefolgt vom invasiv lobulären Karzinom (ILC) (10%). Andere Tumoren wie muzinöse, 
tubuläre oder medulläre Formen sind wesentlich seltener (etwa 5%). Dabei gibt es einige 
Tumorarten, die ein deutlich besseres klinisches Outcome haben als andere (Ellis et al. 1992). 
Im Laufe der letzten Jahre zeigte sich durch zunehmend verbesserte Diagnostik ein 
tendenzieller Wandel der oben genannten Häufigkeitsverteilung einzelner Subtypen des 
Mammakarzinoms. So beschrieb Schnitt et al. "in Patientenpopulationen mit einem 
erfolgreichen Mammographie-Screening zeigt sich eine Änderung der histologischen 
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Charakteristika: es finden sich mehr In-situ-Läsionen, kleinere invasive Karzinome, ein 
höherer Differenzierungsgrad und eine Häufung bestimmter histologischer Subtypen wie z.B. 
tubuläre Karzinome." (Schnitt 2001). Aus dieser Konstellation heraus ergibt sich für diese 
Patientengruppen eine Wandlung der Erkrankung in Richtung prognostisch günstigerer 
Ausgangspositionen.  
 
Rezeptorstatus 
 
Östrogen- und Progesteronrezeptoren  
 
Die Bestimmung des Steroidrezeptorstatus von Östrogen- und Progesteronrezeptoren ist für 
die heutige klinische Diagnostik obligat. Mammakarzinome zeigen in 50-85 Prozent der Fälle 
eine Expression von Östrogenrezeptoren. Der prozentuale Anteil steht dabei in direkter 
Korrelation zum Alter der Patienten (Donegan 1997). Diese morphologischen Parameter 
scheinen speziell als prädiktive Marker von Bedeutung zu sein. Besonders in der Frage einer 
zukünftigen Behandlung mittels hormoneller und endokriner Therapeutika dienen sie als 
Indikatoren der möglichen Wirksamkeit solcher Präparate. So wirken derartige Behandlungen 
bei 50-60% der rezeptorpositiven Patienten, wobei prinzipiell gilt, je größer die 
Rezeptorexpression ist, desto wahrscheinlicher ist eine positive Therapieresonanz (Donegan 
1997, Weidner et al. 1997).  
 
Her-2/neu-Rezeptoren 
 
Der prognostische Wert des Her2/neu-Protoonkogens wurde im Zusammenhang mit dem 
Mammakarzinom erstmalig 1987 durch Slamon beschrieben (Slamon et al. 1987). Bis heute 
wird seine genaue Rolle als prognostischer und prädiktiver Marker diskutiert. Laut Donegan 
et al. wird dieser Rezeptor von 25% der Mammakarzinome exprimiert (Donegan 1997). Es 
zeigte sich, dass eine Überexpression dieses Glykoproteinrezeptors mit einem aggressiveren 
Verlauf und folglich mit einer schlechteren Prognose einhergeht (Thriveni et al. 2007). 
Besonders im Bezug auf die Resonanz einer Chemotherapie wurde festgestellt, dass eine 
Expression dieses Rezeptors, speziell in Kombination mit Lymphknotenmetastasierung, eher 
in einer Resistenz gegenüber dieser adjuvanten Therapieform resultiert (Jänicke et al. 2006). 
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1.2.2. Neuere Prognosefaktoren 
 
Über die traditionellen Prognosefaktoren hinaus gibt es eine Vielzahl anderer Marker, deren 
prognostische und prädiktive Relevanz in der Fachliteratur diskutiert werden. Hierbei dienen 
karzinomtypische, biologische Eigenschaften als wichtige Angriffspunkte für die 
Identifizierung therapeutisch relevanter Faktoren. Die Erfassung derartiger Zellfunktionen mit 
den entsprechenden Markern richtet sich unteren anderem auf die Bestimmung der 
Proliferationsrate (Thymidin-Label-Index, S-Phase und nukleärem Ki-67-Antigen), der 
Onkogene (p53-Tumorsuppressorgen), der endokrinen Regulatoren (EGF-Rezeptoren), 
Parametern der metastatischen Kapazität (z.B. uPA-Plasminogenaktivator vom Urokinasetyp; 
Kathepsin D, Cyclin D/E) sowie die Quantifizierung von Tumorangiogenese und 
Tumorinfiltration der Knochenmarkszellen (Jänicke et al. 2006). 
 
0 
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1.3. Diagnostische Verfahren 
 
1.3.1. Mammographie 
 
Die Mammographie ist das etablierteste Verfahren der Brustkrebsdiagnostik. Infolge der 
weitverbreiteten Anwendung dieser Bildgebungsmodalität gab es vermutlich in den letzten 25 
Jahren weltweit einen deutlichen Rückgang der brustkrebsassoziierten Todesfälle (Jemal et al. 
2010, Althuis et al. 2005). In Deutschland wurde zwischen 2005 bis 2008 ein bundesweites 
Mammographiescreeningprogramm für Frauen zwischen 50-69 Jahren eingeführt.  
Die Mammographie kommt bei klinischer Auffälligkeit zum Einsatz, wie beispielsweise 
einem Palpationsbefund, Haut- und Areolaveränderungen oder einer pathologischen Sekretion 
der Mamma. Im Rahmen einer Nachsorgediagnostik für Karzinompatienten bzw. 
Kontrolluntersuchungen bei Patienten mit Zustand nach LCIS (lobuläres Carcinoma in situ), 
ADH oder radiären Narben wird sie im klinischen Alltag herangezogen. Darüber hinaus wird 
die Mammographie als bildgebendes Verfahren bei familiärer Disposition und bei 
Hochrisikopatienten (BRCA1/2-Träger bzw. gennegative Patienten mit Heterozygotenrisiko) 
durchgeführt. Sie kann überdies eine additive Bildgebung zum Sonographiebefund darstellen 
sowie bei entzündlichen Veränderungen oder Abszessen der Brust zum Einsatz kommen. Wie 
erwähnt, findet sie Anwendung im Rahmen von Screening-Programmen der 50-69 Jährigen, 
wird aber auch bei asymptomatischen Patienen über 70 herangezogen. Im Falle einer 
Schwangerschaft besteht für die Mammographie aufgrund der Strahlenexposition eine relative 
Kontraindikation. Folglich ist unter diesen Umständen die Untersuchung innerhalb 
bestimmter Konstellationen, beispielsweise im Rahmen eines prätherapeutischen Stagings bei 
histologisch gesichertem Mammakarzinom oder bei wiederholtem Verdacht auf eine maligne 
Brusterkrankung, indiziert (Albert et al. 2008). Die Aufgabe des Mammographiescreening 
besteht in der frühen Detektion einer Brustkrebserkrankung innerhalb der präklinischen 
Phase, denn sie bietet die Möglichkeit einer frühen Diagnosestellung, offeriert dadurch 
oftmals besser verträgliche Therapieoptionen und bedeutet somit einen Zugewinn von 
Lebensqualität für die Patienten (Gemignani 2011).  
Je nach Literatur werden unterschiedliche Aussagen über die Spezifität und die Sensitivität 
der Röntgenmammographie gemacht. So zeigte eine der größten Studien von Pisano et al. an 
über 42000 Patientinnen eine Sensitivität von 40-50 Prozent, was bedeutet, dass jedes zweite 
Karzinom durch die Röntgenmammographie übersehen wird (Pisano et al. 2008). Im 
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Allgemeinen hat die Mammographie besondere Bedeutung als Nachweismethode für 
mikrokalzifizierende duktale Carcinoma in situ (DCIS), welche 15-20% aller 
Mammakarzinome ausmachen (Ernster et al. 2002). Der nachgewiesene Mikrokalk des DCIS 
ist hierbei meist Abbild abgestorbenen Zellmateriales innerhalb von nekrotischen Arealen der 
betroffenen Milchgänge und findet sich oftmals in granulären, linearen oder dicht-verformten 
Konfigurationen. Jedoch ist die Spezifität von Mikrokalzifikationen gering. Sie treten nicht 
nur im Rahmen eines DCIS oder bei invasiven Karzinomen auf, sondern sind auch im Falle 
von benigen Herden möglich. Diesbezüglich lässt sich ein DCIS-Nachweis lediglich in 
schätzungsweise 20-25% der Fälle bei bioptisch gesicherten Mikrokalzifikationen erbringen 
(Hetelekidis et al. 1995). Die Sensitivität der Mammographie für das DCIS scheint darüber 
hinaus eine Abhängigkeit zum histologischen Grad der Läsion zu zeigen. Beispielsweise 
ermittelten Kuhl et al., dass 83% der mammographisch nachgewiesenen DCIS-Fälle gut 
differenziert waren, während schlecht differenzierte Karzinome signifikant weniger detektiert 
wurden (Kuhl et al. 2007). In diesem Zusammenhang lassen sich weitere Limitationen der 
diagnostischen Genauigkeit der Mammographie aufzeigen. So wird die Detektion von 
Karzinomen, wie dem ILC oder auch dem DCIS, mittels Röntgenmammographie deutlich 
schwieriger bis unmöglich, wenn keine Mikrokalzifikation vorliegt (Gemignani 2011, 
Shiraishi et al. 2003). Dementsprechend zeigten Kuhl et al., dass signifikant weniger schlecht 
differenzierte DCIS-Fälle erkannt würden, insbesondere wenn keinerlei Mikrokalzifikationen 
besteht. Dies ist von Bedeutung, da niedriggradige DCIS in ihrer Biologie eher ein "benignes" 
Verhalten aufweisen und in den meisten Fällen keine Einschränkung der Lebenserwartung 
von Patienten bedingen, während sich hochgradige DCIS deutlich häufiger zu aggressiven, 
schlecht differenzierten Karzinomen entwickeln (Kuhl et al. 2007). Des Weiteren ist eine 
deutliche Einschränkung der Detektierbarkeit mit Zunahme der Gewebsdichte zu verzeichnen. 
Hier sinkt die Sensitivität je nach Literatur auf Werte zwischen 30% bis 48% (Pisano et al. 
2008, Kolb et al. 2002, Mandelson et al. 2000). Vor allem für jüngere Frauen, unter 50 Jahren, 
die ein deutlich dichteres Drüsengewebe zeigen, ist dieser Umstand von Bedeutung 
(Rosenberg et al. 1998). In Hinblick auf die Untersuchungsgenauigkeit bestimmter 
Patientengruppen sind diese limitierenden Faktoren von besonderer Relevanz. So kommen sie 
bei Hochrisikopatientinnen mit BRCA1- oder BRCA2-Mutationen oder jenen mit familiärer 
Belastung, bei denen eine frühere Inzidenz von Mammakarzinomen besteht, zum Tragen. 
Hier verringert sich die Sensitivität der Mammographie als Screeningmethode deutlich. 
Einerseits resultiert dies aus dem altersbedingt dichteren Drüsengewebe (Warner et al. 2004) 
und andererseits kann es dem vermehrten Risiko für das Auftreten sogenannter schnell 
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wachsender Intervallkarzinome zwischen zwei Screeningsitzungen zugeschrieben werden 
(Brekelmans et al. 2001). Daneben beschrieben unter anderem Schrading et al., dass 
besonders Hochrisikopatienten mit BRCA1-Genmutation Mammakarzinome entwickeln, 
welche tendenziell wesentlich weniger Mikrokalzifikationen aufweisen und somit eine 
deutliche Verringerung der Sensitivität mammographischer Untersuchungen bedingen 
(Schrading und Kuhl 2008).  
Hinsichtlich der aufgeführten Einschränkungen wird ersichtlich, dass ungeachtet aller 
Vorteile, welche die Mammographie als bildgebende Untersuchung und Screeningmodalität 
offeriert, weitere additive Verfahren zur Klärung spezifischer Problematiken notwendig sind. 
Insbesondere bezüglich der mammographischen Limitationen innerhalb bestimmter 
Subgruppen bietet die Magnetresonanz-Mammographie sowohl durch ihre besonderen 
Differenzierungsmöglichkeiten der morphologischen und metabolischen Eigenschaften 
unterschiedlicher Gewebsentitäten als auch im Bezug auf die Diagnostik innerhalb 
spezifischer Populationen, wie beispielsweise Hochrisikopatienten, einen deutlichen 
Diagnosevorteil. 
 
1.3.2. Sonographie 
 
Der Ultraschall gehört zu den Standardverfahren in der Brustkrebsdiagnostik. Das 
Einsatzgebiet der Sonographie ist vielseitig. Sie bietet eine sichere Diagnostik zur Abklärung 
von einfachen Zysten und wird in der Regel bei auffälligen Palpationsbefunden von Frauen 
unterhalb des 40. Lebensjahres angewandt. Ebenso als additives Verfahren zur 
Mammographie findet sie Verwendung. Hierbei werden mammographisch nicht sicher 
abzugrenzende Befunde, beispielsweise bei dichtem Parenchym bzw. Drüsenkörper, mittels 
Ultraschall kontrolliert. Letzterer Verfahrensweise im Sinne eines routinemäßigen Procederes 
stehen jedoch neuere Studien eher kritisch gegenüber, aufgrund der fraglichen 
Mehrinformation sowie der erhöhten Kosten durch den additiven Ultraschall (Kuhl et al. 
2010, Brancato et al. 2007). Weiteren stellt sie ein komplementäres Verfahren bei 
mammographischen Befunden der BI-RADS-Kategorie 0,III,IV und V dar. (Zur näheren 
Erklärung der Klassifikation siehe Tab. 3; Kap. 2.2.1) Innerhalb der klinischen Praxis kann 
man sonographisch gestützte Interventionen durchführen, beispielsweise in Form von 
Feinnadelpunktionen, Stanzbiopsien oder Vakuumbiopsien (Nothacker 2007). Eine 
Differenzierung zwischen Zysten und soliden Tumoren und auch zwischen benignen und 
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malignen Anreicherungen ist möglich (Stavros et al. 1995). Mehrere Studien zeigten, dass 
man mittels zusätzlicher Sonographie in der Lage ist, kleine, nodalnegative Mamakarzinome 
zu erkennen (Kolb et al. 2002, Kaplan 2001, Gordon und Goldenberg 1995). Jedoch gibt es 
deutliche Einschränkungen der Sensitivität für die Detektion präinvasiver Tumore, 
beispielsweise des DCIS, insbesondere innerhalb mikrokalzifizierender Formen (Berg et al. 
2008, Moon et al. 2002, Rizzatto et al. 1997, Bassett und Kimme-Smith 1991). 
Im Falle von suspekten Herden, die einzig und allein MR-mammographisch auffällig waren, 
kann durch eine nachfolgende sonographische Kontrolle ("Second-look ultrasound") häufig 
eine genauere Aussage bezüglich ihrer Dignität getroffen werden. Beispielsweise zeigten 
LaTrenta et al., dass die Wahrscheinlichkeit eines Karzinoms signifikant höher ist, wenn sich 
sowohl im MRM-Befund als auch sonographisch ein suspektes Korrelat ermitteln lässt 
(LaTrenta et al. 2003). Die Vorteile der Ultraschalluntersuchung liegen darin begründet, dass 
sie im klinischen Alltag weitläufig zur Verfügung steht, preiswert ist und darüber hinaus gut 
von den Patienten toleriert wird. Durch fehlende Strahlenexposition ist sie unbegrenzt 
reproduzierbar und kann auch bei schwangeren Patientinnen unbedenklich angewendet 
werden. Andererseits gibt es auch deutliche Nachteile dieses Verfahrens. So hängt die 
Genauigkeit der Sonographie bezüglich der Interpretation von Strukturen deutlich von der 
Erfahrung des Untersuchers ab und bestimmte Veränderungen, beispielsweise 
Mikrokalzifikation, können mittels Ultraschall nicht detektiert werden (Elmore et al. 2005). 
Gegenüber der Mammographie und der Magnet-Resonanz-Tomographie konnte unter 
anderem Lehmann et al. zeigen, dass bei der Sonographie höhere Raten an falsch negativen 
Befunden auftreten. Besonders bei Hochrisikopatienten werden maligne Herde zum Zeitpunkt 
der Untersuchung häufiger fehlinterpretiert (Berg et al. 2008, Lehman et al. 2007b). Die 
aufgeführten Fakten machen deutlich, dass auch die Aussagefähigkeit der Sonographie für 
bestimmte Fragestellungen limitiert ist. Folglich lässt sich hier im Hinblick auf bestimmte 
Fallkonstellationen feststellen, dass die Notwendigkeit für zusätzliche Bildgebungen wie der 
MRM besteht, um die diagnostische Genauigkeit zu optimieren. 
 
1.3.3. Magnetresonanz-Mammographie 
 
Die Magnetresonanz-Mammographie (MRM) gehört zu den jüngsten Bildgebungsverfahren 
in der Mammakarzinomdiagnostik. Sie hat sich im klinischen Alltag besonders als 
komplementäres Verfahren zu den konventionellen Bildgebungen etabliert. In den letzten 3 
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Jahrzehnten wurde das Verfahren stetig weiterentwickelt. Beispielsweise konnte durch den 
Einsatz von Kontrastmittel ein Zugewinn an diagnostischer Differenzierbarkeit zwischen 
malignen und benignen Herdbefunden erreicht werden (Kaiser und Zeitler 1989, Kaiser 
1989). Die Entwicklung von sogenannten Doppelbrustspulen ermöglichte eine simultane 
Mammadiagnostik innerhalb eines Untersuchungsdurchlaufes mit der Möglichkeit einer 
seitenvergleichenden Bildeinsicht (Kaiser und Kess 1989). Mit Einführung MR-gestützter 
Biopsien wurde eine Kombination aus bildgebender Diagnostik mit simultaner Intervention 
geschaffen (Orel et al. 1994). Zu den neueren Innovationen zählen unter anderen die 
sogenannten CAD-Systeme (computer aided diagnosis systems) (Baltzer et al. 2010a, Baltzer 
et al. 2009b, Williams et al. 2007) und diffusionsgewichtete Bildgebungssequenzen 
(Yabuuchi et al. 2010, Baltzer et al. 2009a), durch welche die Genauigkeit der MRM in Bezug 
auf differentialdiagnostisch wichtige morphologische und dynamische Gegebenheiten 
weiterhin verbessert werden konnte.  
Heute besitzt die MRM die höchste Sensitivität aller bildgebenden Verfahren innerhalb der 
Mammakarzinomdiagnostik (Kuhl 2007b). Die Spezifität wurde in der Vergangenheit mit 
einer großen Varianz der Werte zwischen 37-97% angegeben (Kuhl et al. 2005, Orel und 
Schnall 2001). Folglich wurde der MRM hier ein Defizit im Vergleich zur Mammographie 
zugeschrieben (Kriege et al. 2004). Jedoch lieferten neuere Studien vergleichbare Spezifitäten 
beider Verfahren (Benndorf et al. 2010b, Kuhl 2007b, Warner et al. 2004). Durch Einführung 
des BI-RADS-Lexikons wurde eine standardisierte Durchführung und Interpretation der 
Magnetresonanz-Mammographie ermöglicht (American College of Radiology 2003). Das 
Wissen über angiogenetische Prozesse und der metabolischen Aktivität bösartiger Tumore 
bildet die Voraussetzung für deren Feststellung mit Hilfe der MRM (Folkman et al. 1979). 
Basierend darauf konnten eine Reihe von Deskriptoren festgehalten werden, anhand derer 
eine bessere kontrastmittelinduzierte Differenzierung maligner und benigner Herde durch 
morphologische und kinetische Anreicherungsunterschiede während der einzelnen Phasen 
ermöglicht wird (Kaiser 2007a, Fischer et al. 2004, Kaiser 1993). Aufgrund dieser 
Erkenntnisse und Entwicklungen bietet die MRM bezüglich der Detektion invasiver 
Karzinome heute mit Sensitivitäten von 91-100% und einer Spezifität von mehr als 90% die 
größte diagnostische Genauigkeit verglichen mit den anderen bildgebenden Verfahren 
(Benndorf et al. 2010b, Kuhl und Schild 2000). Mit Hilfe der MRM ist es möglich mit hoher 
Zuverlässigkeit Karzinome ab einer Größe von 3 mm zu detektieren (Kaiser und Zeitler 1989) 
und Tumore in Stadien zu diagnostizieren, in denen noch keine Lymphknoteninfiltration oder 
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Fernmetastasierung besteht (Lehman et al. 2007a). Dabei ist die Genauigkeit der MRM 
unbeeinflusst von der Dichte des Drüsengewebes und kann folglich bei vorliegender 
mammographisch eingeschränkter Beurteilbarkeit als additive Modalität herangezogen 
werden (Mann et al. 2008a). Auch im Falle einer geringen Aussagekraft der Mammographie 
bezüglich der Diagnose präinvasiver Karzinome, insbesondere nicht-kalzifizierender DCIS, 
wird sie angewandt (Vag et al. 2008). Hierbei ist die Sensitivität zwar geringer als jene für das 
invasive Karzinom, jedoch zeigte sich, dass in circa 40% der Fälle ausschließlich mittels 
MRM ein DCIS diagnostizierbar ist (Kuhl 2007b). Neubauer et al. konnten in diesem 
Zusammenhang hervorheben, dass lediglich circa 10% der niedriggradigen DCIS durch die 
Magnetresonanzmammographie nicht detektiert werden. Darüber hinaus besteht laut mehrerer 
Studien eine höhere Sensitivität im Bezug auf die Detektion von hochgradigen DCIS, welche 
tendenziell ein deutlich aggressiveres Wachstumsverhalten mit gehäufter Entwicklung von 
schlecht differenzierten Karzinomen im Vergleich zu niedrig gradigen DCIS zeigen. 
(Neubauer et al. 2003).  
Ferner lassen sich mit Hilfe der MRM valide Auskünfte über die quadrantenbezogene 
Tumorausbreitung im Sinne einer Multifokalität oder Multizentrizität geben (Oellinger et al. 
1993). Abgesehen davon stellt einen weiteren wichtigen Faktor für die Anwendung der MRM 
im Rahmen der Therapieplanung die Tatsache dar, dass die hierbei ermittelte 
Größenausdehnung eines Tumors, im Gegensatz zu anderen konventionellen Verfahren, meist 
nur gering von der tatsächlichen Tumorgröße nach histologischer Präparation abweicht. Dies 
ist einerseits relevant im Hinblick auf die Operationstechnik, beispielsweise bei der Wahl 
zwischen brusterhaltender Therapie (BET) oder Mastektomie (ME) und anderseits kann bei 
großen Tumoren eine bessere Entscheidung über die Vorschaltung einer neoadjuvanten 
Chemotherapie getroffen werden (Mann et al. 2008b, Boetes et al. 1995). 
Des Weiteren kann die MRM als additive Bildgebung zur konventionellen Diagnostik dazu 
beitragen, okkulte Karzinome zu detektieren. In diesem Zusammenhang fand beispielsweise 
Nielsen in einer Autopsiestudie innerhalb eines unselektierten Patientenkollektivs älterer 
Frauen (mittleres Alter 67 Jahre)  heraus, dass circa 8 % ein okkultes, bis dato klinisch 
unauffälliges, invasives Karzinom hatten. Ein zweites Kollektiv von 110 jungen Frauen, 
mittleres Alter 39 Jahre, wies mit einem Prozentsatz von 18% unendeckte In situ Formen auf. 
(Nielsen 1989). Bei Patienten mit einem unilateralen Karzinom besteht zum Zeitpunkt der 
Diagnosestellung, trotz mammographischer und klinischer Kontrolluntersuchung, in etwa 
zehn Prozent ein kontralaterales Karzinom (Lehman et al. 2007a). In diesen Fällen kann die 
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MRM helfen, simultane Tumore der Gegenseite zu erkennen (Pediconi et al. 2007, Kuhl 
2007b, Lee et al. 2003). So kann sie präoperativ in etwa 3-5% der Untersuchungen 
kontralateral verborgene Karzinome detektieren (Renz et al. 2010, Lehman et al. 2007a, 
Liberman et al. 2003b). In diesem Zusammenhang sollte mit Bezug auf eine groß angelegte 
Studie unter Leitung des American College of Radiology hervorgehoben werden, dass der 
Negative Prädiktive Wert (NPW) der MRM mit nahezu 100% (99,8%) evaluiert wurde 
(Lehman et al. 2007a). Im Hinblick auf einen negativen kontralateralen Untersuchungsbefund 
ist dieser Faktor besonders relevant, da hier von einer radikalen Therapieoption, wie 
prophylaktischer Mastektomie der Gegenseite bei unilateralem Karzinom, durch eine 
regelmäßige MRM-Kontrolle Abstand genommen werden kann. Im Zusammenhang mit einer 
histologisch gesicherten Metastasierung ohne genaue Kenntnis über die Lokalisation des 
Karzinoms, kann eine Identifikation des Primärtumors mit Hilfe der MRM in erfolgen. Ein 
weiteres wichtiges Einsatzgebiet dieses Verfahrens ist die Klärung der Ansprechrate von 
Karzinompatienten auf eine neoadjuvante Chemotherapie (Gilles et al. 1994).  
Ausserdem ermöglicht die MRM eine gute Differenzierung zwischen Narbengewebe und 
einem Rezidivkarzinom nach einer BET (Preda et al. 2006, Viehweg et al. 1998). Folglich 
kommt sie auch als Untersuchungsmodalität bei Patientinnen mit Brustaufbau zur 
Anwendung. In diesem Zusammenhang kann die MRM zum einen valide Aussagen zum 
Zustand der Implantate machen (Ikeda et al. 1999) und zum anderen dorsalgelegene 
rekurrente Karzinome detektieren (Kuhl 2007b). In einer Studie von Boné et al. wurden 100% 
der rekurrenten Karzinome durch eine Kombination von klinischer Evaluation, 
Mammographie und MRM erkannt, wobei 57% eine Größe unter 5 mm hatten und es sich 
beim restlichen Anteil um präinvasive Karzinome handelte (Bone et al. 1995). Für Patienten 
mit einem erhöhten Risiko für Brustkrebs aufgrund einer familiären Disposition, wie einer 
BRCA-Genmutation, ist die MRM ein diagnostisches Verfahren mit hoher Zuverlässigkeit. 
So beschrieben Schrading et al. einen Vorteil der MRM zur Mammographie bei Patienten mit 
familiärem Risiko und bewerteten hierbei die Sensitivität jeweils mit 91% zu 33% und einer 
vergleichbaren Spezifität von 97,2% zu 96,3% (Schrading und Kuhl 2008). Mit Hilfe der 
kontrastmittelgestützten MRM ist man darüber hinaus in der Lage, 
schwangerschaftsassoziierte Karzinome der laktierenden Brust zu diagnostizieren (Espinosa 
et al. 2005). Dies ist von besonderer Bedeutung, da der Brustkrebs zu den häufigsten 
Krebsarten innerhalb der Schwangerschaft gehört und vermehrt auch noch bis zu einem Jahr 
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nach der Niederkunft auftreten kann (Liberman et al. 1994). Hierbei ist er zum Zeitpunkt der 
Diagnose meist schon fortgeschritten und durch eine schlechtere Prognose gekennzeichnet.  
Aus den genannten Fakten lässt sich abschließend festhalten, dass das Mammakarzinom, als 
häufigstes Malignom der Frau, heute noch eine hohe Mortalitätsrate (26.8 per 100.000) 
aufweist (Robert Koch- Institut 2008). Der wichtigste Ansatzpunkt für eine effektive 
Behandlung dieser Krebserkrankung besteht in der möglichst frühen Detektion. Folglich 
ermöglicht die Diagnosestellung innerhalb des präklinischen Stadiums suffizientere 
Behandlungsoptionen und die Verbesserung des klinischen Verlaufes. Die Realisierung dieser 
zeitnahen Erkennung obliegt der bildgebenden Diagnostik. Diesbezüglich haben sich sowohl 
Röntgenmammographie als auch Sonographie im medizinischen Alltag als wesentliche 
Methoden etablieren können. Jedoch lassen sich bei beiden Verfahren unter bestimmten 
Bedingungen Defizite aufzeigen. In diesem Zusammenhang hat sich in den letzten 
Jahrenzehnten zunehmend gezeigt, dass die Magnetresonanztomographie ein hohes Potential 
in der Diagnostik des Mammakarzinoms bietet und als additives Verfahren in Fällen der 
limitierten Aussagekraft der konventionellen Bildgebungsmodalitäten mit hoher 
Wahrscheinlichkeit zuverlässige Ergebnisse liefert. Durch stetige Verbesserung der 
technischen Komponenten und der Realisierung einer standardisierten Durchführbarkeit und 
Interpretation entwickelte sich die MRM in den letzten drei Jahrzehnten zum sensitivsten aller 
bildgebenden Verfahren für die Erkennung des invasiven Mammakarzinoms und bietet auch 
in der Detektion bestimmter Karzinomtypen, wie beispielsweise dem lobulären Karzinom 
oder nicht kalzifizierender DCIS, Vorteile gegenüber der konventionellen Diagnostik. Die 
Anwendung der MRM ist heuzutage in vielen klinischen Fragestellungen anerkannt. Sie 
zeichnet sich als zuverlässige Bildgebung innerhalb von Staginguntersuchungen aus, 
ermöglicht Aussagen zur Ansprechrate einer Chemotherapie und ist eine suffiziente Methode 
in der Diagnostik von Hochrisikopatienten. Jedoch bleibt auch weiterhin laut Lehrmeinung 
und Literatur ein Hauptdefizit der MRM: die kontrovers diskutierte Spezifität. Unter 
Betrachtung der Tabelle 1 gibt diese defintionsgemäß die Wahrscheinlichkeit eines 
Testverfahrens an, dass es gesunde Patienten auch tatsächlich als gesund identifiziert und 
anhand des Verhältnisses aus richtig negativen Befunden (RN) zur Summe von RN und falsch 
positiven (FP) Fällen ermittelt. In den letzten Jahren gab es zahlreiche Angaben zur Spezifität 
der MRM, die in den meisten Fällen geringer eingeschätzt wurde im Vergleich zu anderen 
bildgebenden Methoden (Kriege et al. 2004, Orel und Schnall 2001). Hierbei wurden meist 
hohe Raten an FP-Fällen angegeben. Jedoch zeigten jüngere Studien mit verbesserten 
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Untersuchungstechniken, dass die MRM vergleichbare Spezifitäten zu anderen Methoden 
liefert (Benndorf et al. 2010b, Kuhl 2007b, Warner et al. 2004). Der Hauptfokus zur 
Verbesserung der Spezifität liegt hierbei in der Erhöhung richtig negativer Befunde und der 
Verminderung falsch positiver Fälle. Um Letztere zu minimieren, ist es zunächst notwendig 
zu verstehen, woraus derartige Fehlbefundungen entstehen. So resultiert eine histologische 
Untersuchung im klinischen Alltag allgemein zum einen aus einer Abklärung eines BI-RADS 
IV- oder V-Befundes (Informationen zu diesem Klassifizierungssystem siehe Tabelle 3; 
Kapitel 2.2.1). Zum anderen erfolgt eine Histologiegewinnung bei primär eher gutartig 
erscheinenden Herden ebenfalls im Rahmen einer risikoaversen Reaktion von ärztlicher Seite 
oder bei vorliegendem Patientenwunsch. Innerhalb solcher Konstellationen bietet sich immer 
wieder Raum für Fehlinterpretationen, beispielweise bei benignen Herden, welche in ihren 
Anreicherungsmustern teilweise Charakteristika von malignen Veränderungen vorweisen 
(bsp. myxoide Fibroadenome) und deshalb fälschlicherweise als suspekt oder gar maligne 
gewertet werden (Kaiser 2006). Ein weiteres Beispiel bietet die Detektion sogenannter 
Risikoveränderungen (bsp. Adenosen, radiäre Narben als Varianten der fibrozystischen 
Veränderung mit gleichem biologischen, aber anderem radiologischen und morphologischen 
Verhalten), welche tendenziell ein geringes Potenzial zur malignen Entartung aufweisen 
(Bubendorf L. et al. 2010). Auch in diesen Fällen kann es häufig zu Fehlbefundungen 
kommen, da ein derartiger Herd zwar als eher benigne eingestuft wird, jedoch ein Restzweifel 
bestehen bleibt. Diese Bedenken könnten durch das Vorliegen von Informationen über 
Voruntersuchungen und den Nachweis einer Befundkonstanz revidiert werden. Letztendlich 
bedingen derartige Konstellationen oftmals eine nicht notwendige Histologiegewinnung und 
folglich hohe Raten an falsch positiven Befunden mit Verminderung der Spezifität. Die hier 
skizzierten Fälle geben Anlass zu hinterfragen, ob eine Spezifität unter dem Referenzstandard 
(RS) der Histologie das wirkliche Potential der MRM korrekt wiederspiegelt. Die hohen 
Raten an richtig negativen Befunden zeigen, dass die meisten primär als benigne gewerteten 
Herde auch tatsächlich gutartig sind (Benndorf et al. 2010b). Dies lässt vermuten, dass eine 
Vielzahl der eher benigne erscheinenden Herde, welche jedoch durch oben beschriebene 
Konstellationen letztendlich als abklärungsbedürftig eingestuft werden, in einem falsch 
positiven Ergebnis münden. Demnach wäre es von Interesse die Wahrscheinlichkeit zu 
untersuchen, mit der ein primär als benigne eingestufter Herd eine Malignität entwickelt oder 
im Umkehrschluss zu ermitteln, wieviele der als gutartig befundeten Herde gutartig bleiben 
und somit keine Interventionen rechtfertigen. Um diese Fragestellung zu erörtern, muss die 
Entwicklung primär benigner Herde (BI-RADS I,II,III) über einen längeren Zeitraum 
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nachvollzogen und durch eine erneute MRM-Kontrolle verifiziert werden. Unter der 
Betrachtung eines erstmals definierten Referenzstandards in Form einer MRM-
Verlaufskontrolle (MR-VK) von mindestens zwei Jahren soll die Spezifität reevaluiert 
werden. Hierbei würde eine Stetigkeit der als intial gutartig klassifizierten Herde einerseits 
einen richtig negativen Befund unterstreichen und andererseits würde sie zur Verminderung 
falsch positiver Befunde führen. Folglich kann eine Befundkonstanz über mehrere Jahre die 
Validität eines initialen benignen Falles beweisen und ein besseres Abbild darüber geben, 
welches Potenzial die Magnetresonanz-Mammographie in der Erkennung von tatsächlich 
gesunden Patienten bietet. Die MRM könnte als allgemeine Screeninguntersuchung von 
Nutzen sein, um eine frühe Detektion der Mammakarzinome zu gewährleisten. Andererseits 
könnte sie ebenso bei Patienten mit gutartigen Vorbefunden oder solchen mit 
Risikoveränderungen durch regelmäßige Verlaufskontrollen mit hoher Zuverlässigkeit das 
Fortbestehen gesunder Mammae bestätigen. Jedoch liegen bisher nur wenige Daten über 
derartige Follow-up-Settings vor, die eine Effizienz regelmäßiger MR-Verlaufskontrollen bei 
Patienten rechtfertigen würden. 
 
Tabelle 1: Vierfeldertafel zur Berechnung der diagnostischen Güte eines Verfahrens 
Testergebnis Patient Total 
 
Krank Gesund  
Positiv RP (A)
1 
FP (B)
3 
A + B 
Negativ RN (C)
2 
FN (D)
4 
C+D 
Total A+C
 
B+D
 
A+B+C+D 
 
Prüfung der Genauigkeit eines Testverfahrens durch Gegenüberstellung von Testergebnis und 
Gesundheitszustand des Patienten. Tabelle nach (Cochrane und Holland 1971); 
1
: richtig positive 
(kranke Individuen als krank erkannt), 
2
: richtig negative (gesunde Individuen als gesund erkannt), 
3
:falsch positive (Gesunde nicht als gesund erkannt) und 
4
: falsch negative (Kranke nicht als krank 
erkannt). Rechnerische Ermittlung diagnostischer Gütekriterien: Sensitivität = (A/ (A+C))*100; 
Spezifität= (C/ (C+B))*100; positiven Vorhersagewert (PPW)= (A/ (A+B))*100; negativen 
Vorhersagewert (NPW) = (C/ (C+D))*100 und diagnostischer Genauigkeit = (A+C/ 
(A+B+C+D)*100. 
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1.4. Fragestellung: 
 
Das Ziel dieser Arbeit besteht darin, die Abhängigkeit der diagnostischen Genauigkeit der 
MRM aus verschiedenen Ausgangpositionen durch Festlegung von zwei unterschiedlichen 
Referenzstandards (RS) zu beleuchten. Zum einen soll der RS Histologie definiert und in 
diesem Zusammenhang die Kriterien der diagnostischen Güte eines Verfahrens wie 
Sensitivität, Spezifität und positiver sowie negativer Vorhersagewert ermittelt werden. Zum 
anderen wird in einem unabhängigen zweiten Kollektiv erstmals der Referenzstandard in 
Form einer MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei Jahren für diese Arbeit festgelegt. 
Anhand dieses neuen RS soll die Frage der kontrovers diskutierten Spezifität der MRM 
aufgegriffen und reevaluiert werden. Hierbei soll aufgezeigt werden, welche Veränderungen 
sich insbesondere in Bezug auf die Spezifität sowie den Anteil falsch positiver und falsch 
negativer Befunde der MRM im Vergleich beider Referenzstandards zueinander beobachten 
lassen. Die zentrale Aufgabe besteht darin, zu klären, ob im Falle von benignen Befunden 
(BI-RADS I,II,III) im MRM eine Verlaufskontrolle (VK) bessere Ergebnisse bezüglich der 
RN und FP Fälle im Vergleich zur Histologie erbringt und somit ein genaueres Abbild der 
potenziellen Spezifität der MRM ermöglicht. In diesem Zusammenhang wird der Anteil 
diskordanter Befunde in beiden RS-Kollektiven (MRM und Histologie bzw. MRM und 
Verlaufskontrolle) aufgeführt und hierbei sollen nähere Gründe für derartige 
Fehlbefundungen beleuchtet werden. Des Weiteren werden die Ergebnisse der MRM im 
Bezug auf verschiedene Subgruppen (bsp. Indikationsstellungen, BI-RADS-Verteilung etc.) 
erläutert. 
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2. Material und Methoden 
 
2.1. Patienten 
 
In der vorliegenden retrospektiven, klinischen Querschnittsstudie umfasst das Basiskollektiv 
alle Patienten, die sich einer MRM Untersuchung im Zeitraum vom 05.01.2004 – 18.12.2006 
am Institut für diagnostische und interventionelle Radiologie (IDIR) des 
Universitätsklinikums Jena (UKJ) unterzogen. Die Zuweisung erfolgte über die 
Universitätsfrauenklinik oder durch das interdisziplinäre Brustzentrum des UKJ. Neben der 
primären MRM, welche als Indextest dieser Studie anzusehen ist und für jeden Patienten 
unabhängig vom untersuchten Referenzstandard vorlag, bestand ein Einschlusskriterium 
(siehe Tabelle 2) eines Patientenkollektives im Vorliegen einer MRM-Verlaufskontrolle im 
Abstand von mindestens zwei Jahren zur primär ausgewerteten Untersuchung. Dabei erfolgte 
die MRM-Verlaufskontrolle ebenfalls am IDIR des UKJ. Eine MRM-Verlaufskontrolle war 
indiziert bei Patienten, die einen initial unauffälligen Befund hatten, jedoch schon einmal an 
einem Karzinom erkrankt waren und deshalb unter regelmäßiger MRM-Kontrolle im Rahmen 
der Tumornachsorge standen. Ähnliches traf auch für die Patienten zu, welche aufgrund von 
bestehenden Risikoveränderungen oder familiärer Belastung regelmäßig zu 
Verlaufskontrollen erscheinen mussten. Auch gab es Patienten, die trotz eines suspekten 
Befundes initial keine histologische Abklärung wünschten. 
Das zweite Studienkollektiv bestand aus Patienten, die nach der MRM eine histologische 
Abklärung erhalten haben. Dies war einerseits indiziert bei einem auffälligen Befund 
innerhalb der bildgebenden Diagnostik bzw. im klinischen Verlauf und anderseits aufgrund 
des Patientenwunsches.  
Die Basis der Arbeit bildete eine longitudinale Datenbank, in welcher relevante Angaben 
bezüglich der gynäkologischen Anamnese und der senologischen Untersuchungen fortlaufend 
erfasst wurden. Die Daten beinhalteten u.a. die Aufschlüsselung der im oben genannten 
Zeitraum stattgefundenen MRM, Sonographien, Röntgen-Mammographien und 
histologischen Befunde. Die senologischen Verlaufskontrollen der Folgejahre wurden 
vermerkt. Darüber hinaus wurden die relevanten Indikationen zur MRM, in Anlehnung an die 
Klassifikation des American College of Radiology Breast Imaging Reporting and Data 
System (ACR BI-RADS) wie folgt festgehalten: (Bedeutung der BI-RADS-Kategorien s. 
Tabelle 3; Kapitel 2.2.1.) 
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 BI-RADS 0-Befund in der konventionellen Diagnostik 
 Verlaufskontrolle bei unauffälligem bzw. sicher benignem Befund BI-RADS I oder II 
 Untersuchung im Rahmen der Tumornachsorge (BI-RADS I- oder II-Befund) 
 primäre Indikation zum MRM aufgrund eines neuen kontralateral auffälligen 
Befundes ohne vorherige Erkrankungen der Mammae (ipsilateral BI-RADS I oder II) 
 BI-RADS III-, BI-RADS IV- oder BI-RADS V-Befund in der konventionellen 
Diagnostik (Mammasonographie/Röntgenmammographie) 
 sonographischer BI-RADS III- oder BI-RADS IV-Befund bei normalem 
Mammographiebefund 
 Konventionell und klinisch suspekter Befund (BI-RADS IV-Befund) 
 Normale konventionelle Diagnostik (BI-RADS I- oder II-Befund) bei klinischer 
Symptomatik (Palpationsbefund, Schmerz, Rötung, Einziehung, Blutung) 
 BI-RADS IV- oder V-Befund der Galaktographie bei sonst blander Diagnostik 
 MRM bei Verlaufskontrolle unter/vor Chemotherapie 
 anamnestisch nicht dokumentierte Indikationsstellung 
 
Als Ausschlusskriterien (siehe Tabelle 2) der Studie wurden Fälle definiert,  
 
 in denen weder eine MRM-Verlaufskontrolle noch einen Histologiebefund vorlag oder 
die MRM-Verlaufskontrolle in einem Zeitraum unter zwei Jahren stattfand  
 die vor der MRM stanzbioptisch verifiziert worden waren (BI-RADS VI) 
 die eine Chemotherapie erhielten, die weniger als 12 Monate vor der MRM erfolgte 
oder eine auf den Indextest folgende Chemotherapie absolvierten, da in dieser 
Konstellation die diagnostische Aussagekraft der Verlaufskontrollen nicht mehr 
gegeben bzw. reduziert ist (Jung Kim et al. 2007, Kwong et al. 2006).  
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 bei denen eine Kontraindikation zur MRM (Adipositas, Klaustrophobie, 
Herzschrittmacherimplantat, Kontrastmittelallergien etc.) bestand oder technische 
Probleme beziehungsweise das verstärkte Auftreten von Bewegungsartefakten eine 
insuffiziente Bildgebung bedingten.  
 
Die Informationsrecherche erfolgte mit Hilfe der elektronischen Datenerfassungssoftware 
SAP (SAP Deutschland AG & Co. KG, Walldorf, Deutschland), der radiologischen 
Befundsoftware Lorenzo Radcentre (iSOFT Health GmbH , Mannheim, Deutschland) sowie 
der Patientenakten der Universitätsfrauenklinik Jena durch Herrn Dr. med. Ramy Zoubi für 
das Jahr 2004 und Herrn cand. med. Matthias Benndorf für das Jahr 2005. Die Aufarbeitung 
der Daten für das Jahr 2006 und die Fusionierung der Datenmengen der Einzeljahre wurden 
durch die Verfasserin dieser Arbeit realisiert. Die Auswertung mit Hilfe des Programmes 
Microsoft Exel (Microsoft Corporation, Redmond, Washington; USA) erfolgte am Institut für 
Diagnostische und Interventionelle Radiologie in Jena.  
 
Tabelle 2: Übersicht der Ein - und Ausschlusskriterien der Studie 
Einschlusskriterium Ausschlusskriterien 
1. initiale MRM im Studienzeitraum 1. kein Referenzstandard vorhanden 
2. Ort: IDIR
1 
2. Histologie BI-RADS VI
5
- Befund 
3. Zuweiser: UFK
2
 oder IBZ
3
 
3. Chemotherapie (neoadjuvant / während oder  < 
12 Monate vor MRM)
6
 
4. RS
4
 Histologie oder RS MRM-
Verlaufskontrolle von mind. 2 Jahren 
4. biologische
7
 oder technische Defekte
8
 
 
1
 Institut für Diagnostische und Interventionelle Radiologie; Zuweisung der Patienten erfolgte durch 
Universitäts-Frauenklinik (
2
) bzw. Interdisziplinäres Brustzentrum (
3
); Referenzstandard (
4
), 
Ausschluss bei stanzbioptisch vorher gesichertem Befund (
5
), eine die Magnetresonanz-
Mammographie beeinflussende Chemotherapie (
6
), eine abgebrochene Untersuchung aufgrund von 
Kontraindikationen (
7
) biologischer Natur wie bsp. Klaustrophobie, Kontrastmittelallergie, Adipositas 
etc. oder bei inkompletter Untersuchung aufgrund technischer Defekte (
8
) wie starken 
Bewegungsartefakten, Paravasat etc.  
  
 26 
 
2.2. Testmethoden 
 
2.2.1. Die MR-Mammographie 
 
Der für diese Studie definierte Indextest war die Magnetresonanz-Mammographie. Die 
aufgeführten MRM-Untersuchungen wurden hinsichtlich der technischen Gegebenheiten und 
der radiologischen Befunde nach einem standardisierten Protokoll am Institut für 
Diagnostische und Interventionelle Radiologie durchgeführt. 
Die bildgebende Diagnostik wurde an einem MR-Tomographen (Magnetom Symphony; 
Siemens, Erlangen, Deutschland) der Feldstärke 1,5 T (Tesla) am Standort des Klinikums 
2000 in Jena/Lobeda vollzogen. Im gesamten Untersuchungszeitraum wurde das Protokoll 
nicht verändert und die Untersuchung bei jedem Patienten einheitlich absolviert. Ein 
standardisiertes Protokoll stellt die Grundvoraussetzung für eine Vergleichbarkeit einzelner 
Untersuchungsbefunde und somit der bildgebenden Methode innerhalb einer Studie dar. 
Der Untersuchungsablauf soll an dieser Stelle kurz skizziert werden. Die Patienten werden in 
Bauchlage im Gerät derart positioniert, dass sich beide Mammae ohne Kompression jeweils in 
einer Brustspule befinden. Letztere ist für dieses Untersuchungsprotokoll die 4-Kanal receive 
only Breast Coil von Siemens (Siemens, Erlangen, Deutschland). Die Ausrichtung der Scans 
erfolgte in axialer Ebene mit einem für alle Sequenzen identischen Sichtfeld von 350 mm.  
Die erste Messung bestand in einer T1–gewichteten dynamischen Gradientenechosequenz mit 
Spoiling (FLASH 2D) in den Intervallen von einer Minute vor (n=1) und nach 
Kontrastmittelinjektion (n=7). Nachfolgend wurde das Kontrastmittel Gd-DTPA (Magnevist, 
Bayer HealthCare, Leverkusen, Germany) über einen venösen Zugang mittels automatischem 
Injektor (Spectris, Medrad, Pittburgh, USA) bei einer Flussrate von 3 ml/sek und einer Dosis 
von 0,1 mmol/kg Körpergewicht als Bolus injiziert. Die dynamische T1-Sequenz hatte eine 
Schichtdicke von 3 Millimetern (mm) bei einer Repetitionszeit (TR) von 113 Millisekunden 
(ms), einer effektiven Echozeit (TE) von 5 ms und einem Flip Winkel von 80 Grad. Es 
erfolgte eine computergesteuerte Subtraktion des Präkontrastbildes von dem Postkontrastbild. 
Darüber hinaus wurde standardmäßig ein additiver Scan in der nicht-fettgesättigten T2W- 
Sequenz mit einer TR von 8900 ms, einer effektiven TE von 207 ms in gleicher Orientierung, 
in einem Flip Winkel von 90 Grad und der identischen Schichtdicke von 3 mm aufgenommen.  
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Die Evaluation der MRM 
 
Sowohl die Durchführung der Scans als auch deren Auswertung oblag Radiologen, die eine 
Befundungserfahrung von mindestens 500 MRM-Aufnahmen vorweisen konnten. Hierbei 
handelte es sich um Mediziner, die durch Herrn Prof. Dr. med. W.A. Kaiser ausgebildet 
wurden, welcher seinerseits als der Begründer der klinischen MRM gilt und 29 Jahre 
Erfahrung in der Anwendung dieser Methode besitzt.  
Der Kenntnisstand der verantwortlichen Ärzte zum Zeitpunkt der Befundung umfasste 
allgemeine Fakten zur klinischen Eigen- und Familienanamnese der Patienten, zu Ergebnissen 
vorangegangener Bildgebungen und histologisch bereits gesicherten Vorbefunden.  
Die Befunde der MRM wurden zum Zeitpunkt der Datenauswertung nach folgendem Prinzip 
bearbeitet. Das Datum der MR-Untersuchung, die Anzahl der Herde als auch die Ausdehnung 
der größten Läsion in Millimeter (mm) wurden vermerkt. Abhängig von den senologischen 
Vorbefunden wurde festgehalten, ob sich die Patientin in der Vergangenheit einer Therapie 
wie Biopsie, diagnostischer Exstirpation (DE), brusterhaltender Therapie (BET), 
Mastektomie, Radiatio oder Chemotherapie unterzogen hatte. Ein weiterer wichtiger Aspekt 
bestand darin kenntlich zu machen, ob bereits eine der MRM vorausgegangene histologische 
Verifizierung einer oder mehrerer Herdbefunde erfolgt war und somit Kenntnis über das 
Vorhandensein eines Malignoms zum Zeitpunkt der Bildgebung bestand. Zusätzlich wurde 
das Vorhandensein von Herdbefunden bewertet und deren Verteilungsmuster als monofokal, 
multifokal oder multizentrisch angegeben. Entsprechend der Praxis in der konventionellen 
Mammographie, wurden in der vorliegenden Studie die Daten der einzelnen Patienten 
seitendifferenziert ausgewertet, dies heißt jede Mamma wurde unabhängig bewertet und 
codiert. Folglich liegt der späteren Berechnung der statistischen Kennzahlen (Sensitivität, 
Spezifität etc.) immer die Anzahl der entsprechenden Mammae zugrunde (Smith-Bindman et 
al. 2005). 
 Alle Befunde wurden interpretiert und mit dem Score des American College of Radiology 
Breast Imaging Reporting and Data System (ACR BI-RADS) entsprechend der Tabelle 3 
klassifiziert: 
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Tabelle 3: Klassifikation in Analogie zu, dem Breast Imaging Reporting and Data System (BI-RADS) 
des American College of Radiology in der Befundung von Mammographien 
Kategorie Diagnose Beschreibung 
0 Unvollständige Diagnostik Nicht aussagekräftige Untersuchung 
I Negativ Kein Herd 
II Benigner Befund 
Gutartiger Herd (bsp. Zyste, kalzifiziertes 
Fibroadenom) 
III Vermutlich benigner Befund Herd mit Wahrscheinlichkeit von 98% gutartig 
IV Suspekter Befund Niedrige bis mittlere Malignitätwahrscheinlichkeit 
V 
Hochverdächtiger maligner 
Befund 
Mehr als 95% Malignitätswahrscheinlichkeit 
VI Sicher maligner Befund Bioptisch nachgewiesene Malignität 
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2.2.2. Die Histologie als Referenzstandard 
 
Innerhalb der allgemeinen Datenerfassung wurden die histologischen Befunde nach folgenden 
Aspekten gegliedert. Als Erstes wurde der Ort der Histologiegewinnung (Institut für 
Pathologie Jena oder auswärtig) und das entsprechende Datum festgehalten. Des Weiteren 
wurde die Art der histologischen Sicherung in Form einer Biopsie, DE, BET, 
Lymphknotenexstirpation, als Hautexzidat oder durch Mastektomie erfasst. Als einer der 
essentiellsten Punkte wurde die Tumorart verschlüsselt. Folglich wurden bei den malignen 
Tumoren das invasiv duktale Karzinom (IDC), das invasiv lobuläre Karzinom (ILC), der 
Mischtyp aus IDC und ILC, das duktale Carcinoma in situ (DCIS) und darüber hinaus ein 
anderes Malignom (beispielsweise muzinöse oder tubuläre Karzinome) unterschieden. 
Benigne Histologien wurden ihrerseits klassifiziert als Fibroadenom, Papillom, fibrozystische 
Mastopathie, proliferative Mastopathie, ein inflammatorisches Geschehen oder als ein 
anderer, nicht weiter verifizierter benigner Befund. Im Falle eines bösartigen Befundes wurde 
in der Datenbank festgehalten, ob zusätzlich zum invasiven Karzinom die Komponente eines 
DCIS bestand. Als weiterer wichtiger Aspekt wurde die durch den Pathologen angegebene 
Herdgröße (mm) und im Falle eines malignen Tumors das Grading erfasst. Letzteres wird 
eingeteilt in 3 Kategorien, wobei Karzinome der Gruppe 1 als „gut differenziert, geringer 
Malignitätsgrad“, 2 als „mäßig differenziert, mäßiger Malignitätsgrad“ und 3 als „schlecht 
differenziert, hoher Malignitätsgrad“ zu werten sind. In Hinblick auf die prognostischen 
Marker wurden ferner der Hormonrezeptorstatus für Östrogen-, Progesteron- und 
Herceptinrezeptoren sowie der Lymphknotenstatus untersucht. In Abhängigkeit vom 
vorliegenden Malignom wurden die vorhandenen Daten entsprechend der TNM-
Klassifikation verschlüsselt, wobei primär das T-Stadium für die allgemeine Datenerfassung 
von Belang war. In dieser TNM-Stadieneinteilung nach der UICC (Union internationale 
contre le cancer) werden die Größe des Tumors (T), die Anzahl der befallenen Lymphknoten 
(N) und die eventuelle Fernmetastasierung (M) definiert.  
Im Laufe der histologischen Verifizierung werden nach Möglichkeit Aussagen über 
Mulifokalität oder Multizentrizität des Tumorgewebes innerhalb des Präperates getroffen, die 
ebenfalls in der Basisdatenbank erfasst wurden. 
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2.2.3. Die MRM-Verlaufskontrolle als Referenzstandard  
 
In der vorliegenden Arbeit wurde die MRM-Verlaufskontrolle als zweiter Referenzstandard 
angesehen. Definitionsgemäß entsprach eine valide Verlaufskontrolle einem zeitlichen 
Abstand zum Indextest von mindestens zwei Jahren (730 Tagen). Das Anliegen war es, einen 
möglichst langen Zeitraum zwischen Ausgangs-MRM und der Verlaufskontrolle festzulegen, 
um initial als benigne eingestufte Läsionen (BI-RADS I,II,III) ohne histologische Abklärung 
durch Konstanz der Befunde nach einer langen Verlaufskontrolle zu verifizieren. Dadurch 
sollen die Raten der richtig negativen und der sonst hohen falsch positiven Befunde innerhalb 
des RS Histologie realistischer abgebildet werden. Die Daten entsprechender Untersuchungen 
wurden in den elektronischen Datenbanken SAP und Lorenzo Radcare recherchiert. Die 
longitudinale Datenbank erfasste das Datum der letzten Verlaufs-MRM und die Beurteilung 
der Aufnahmen als benigne bzw. kein auffälliger Befund oder suspekt bzw. maligner 
Befundkonstellation. 
 
2.2.4. Reevaluation der MRM 
 
Nach der Datenauswertung wurden die diskordanten Befunde der initialen MRM im Bezug 
auf den Referenzstandard der Verlaufskontrolle noch einmal durch einen international 
ausgewiesenen MRM-Experten (PD Dr.med. Pascal Baltzer) mit einer Befundungserfahrung 
von über 5000 Untersuchungen reevaluiert. Hierzu wurden ihm in einer geblindeten 
Versuchsanordnung alle intial falsch klassifizierten Befunde (FP und FN) sowie initial korrekt 
klassifizierte Fälle vorgelegt. Die Untersuchungen konnten somit geblindet neu befundet und 
mittels des BI-RADS-Scores beurteilt werden. Es wurde eine Differenzierung in 
Abhängigkeit des Anreicherungscharakters in "Mass"- und "Nonmass"-Herde entsprechend 
der BI-RADS-Klassifikation vorgenommen und eventuelle Besonderheiten der Läsionen 
sowie die Diagnose festgehalten.  
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2.2.5. Statistische Methoden 
 
Die Datenanalyse erfolgte zum Großteil mit Methoden der deskriptiven Statistik unter 
Verwendung der IBM SPSS Statistik-Software (Version 19). Folglich wurden hierbei die 
Häufigkeiten der Komponenten Indikationsstellung, BI-RADS-Kategorien, Histologiebefunde 
und Verlaufskontrollen berechnet und diese mittels Kreuzungsanalysen miteinander in 
Beziehung gesetzt. Anhand einer Auswertung der Verteilung des Patientenalters, bezogen auf 
das allgemeine Studienkollektiv und auf den jeweiligen Referenzstandard, wurden Median 
und Mittelwert mit entsprechendem 95%-Konfidenzintervall bestimmt. Darüber hinaus 
wurden mit Hilfe von Kontingenztafeln die Werte der beiden Referenzstandards Histologie 
und 2-Jahres-Verlaufskontrolle bezüglich ihrer Sensitivität, Spezifität sowie positiven (PPW) 
und negativen Vorhersagewertes (NPW) bestimmt. Dementsprechend wurde die 
Gesamtgenauigkeit der beiden Methoden ermittelt. Die einzelnen Parameter wurden ihrerseits 
mit dem jeweiligen 95%-Konfidenzintervall (KI) (Signifikanzniveau α=0,05) angegeben.  
Des Weiteren wurde bei fraglicher Assoziation zweier unabhängiger Variablen ein Chi-
Quadrat Test durchgeführt. Zur Analyse werden die nominal oder ordinal skalierten 
Merkmale anhand der Häufigkeiten der Merkmalsausprägung in einer Kontingenztafel 
gegenübergestellt. Das Ziel stellt die Widerlegung der Nullhypothese (H0: kein Unterschied 
der beiden Merkmalsausprägungen) und die Bestätigung der Alternativhypothese (H1: 
Unterschied innerhalb der Merkmalsausprägung beider Varablen zueinander) dar. Um diese 
zu beweisen, werden mit Hilfe der tatsächlichen Häufigkeiten beider Variablen (unter 
Annahme der H1) die zu erwartenden Häufigkeiten berechnet und anschließend die Summe 
der quadrierten Abweichungen dieser beiden Werte gebildet. Mit Hilfe von feststehenden 
Tabellenwerten (Bland 2000) kann anhand des berechneten Wertes ein möglicher 
signifikanter Unterschied zwischen beiden Variablen geprüft werde.  
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 3. Ergebnisse 
 
3.1. Studienteilnehmer und deren Verteilung auf die Referenzstandards 
 
Das Basiskollektiv dieser Studie umfasste im Beobachtungszeitraum 3556 Mammae (1778 
Patienten). Anhand dieses Grundkollektivs erfolgte dann ein mehrstufiger Erstausschluss. 
Hierbei wurden jene Patienten selektiert, die weder eine dem Indextest folgende Histologie 
vorwiesen noch eine MRM-Verlaufskontrolle in den Folgejahren erhielten (n=1042 
Mammae). Des Weiteren schloss man die Untersuchungen der Patienten aus, die im 
Studienzeitraum zwischen 2004-2006 erneut eine MRM erhielten, jedoch bereits anhand ihrer 
Primäruntersuchung eingeschlossen waren, um so eine Doppelauflistung der Person zu 
vermeiden (n=582 Mammae). Darüber hinaus wurden auch die Patienten ausgeschlossen, 
welche sich seit Jahren in der regelmäßigen MRM-Sprechstunde des Institutsleiters 
vorstellten, da diese nicht durch das IBZ zugewiesen wurden (n=881 Mammae).  
Nach dieser ersten Selektion verblieben 636 Patienten (1051 Mammae) als Studienkohorte, 
von denen jeder Teilnehmer zeitbezogen am IDIR des UKJ eine MRM sowie eine 
nachfolgende Histologie oder eine MRM-Verlaufskontrolle erhalten hatte. (genaue Zahlen s. 
Flussdiagramm in Abbildung 2) An dieser Stelle waren 497 Mammae mit einem RS 
Histologie und 554 Mammae mit dem RS Verlaufskontrolle eingeschlossen. Nun wurden aus 
diesen Gruppen die Patientinnen selektioniert, auf die kein Ausschlusskriterium zutraf 
(Verteilung der Ausschlusskriterien s. Tab.4). Nach diesem Ausschluss reduzierte sich die 
Patientenanzahl von 636 auf 500 Teilnehmer (764 Mammae). Letztendlich wurden aus der 
Gruppe mit dem RS MRM-Verlaufskontrolle noch jene Fälle ausgeschlossen, die lediglich 
eine Verlaufskontrolle von einem Jahr aber unter zwei Jahren (n=112) vorzuweisen hatten. 
Somit bestand das Studienkollektiv final aus 448 Patienten (652 Mammae). Die Anzahl der 
Befunde verteilte sich auf 204 beidseitig und 244 einseitig weiter befundete Patienten. Die für 
diese Studie relevanten Referenzstandards verteilten sich im Endkollektiv wie folgt: 
 
 histologisch verifizierter Befund: 321 Patienten (38 beidseits; 283 einseitig) bzw. 359 
Mammae  
 MRM-Verlaufskontrolle (mindestens 2 Jahre zum Indextest): 175 Patienten (118 
beidseits; 57 einseitig) bzw. 293 Mammae  
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Abbildung 2: Flussdiagramm zur Bildung des Studienkollektivs mit Angabe der eingeschlossenen 
Mammae (n=x) bzw. Patientenzahl, sowie der ermittelten Patientenanzahl (nA) hinsichtlich der 
Ausschlusskriterien (CTx= Chemotherapie; MRM-VK= MRM-Verlaufskontrolle; d=Tage). 
 
 
Basiskollektiv n = 3556 Mammae 
 
   Erstausschluss 
   nA = 2505 Mammae 
 
 1. 1051 Mammae 
2. 636 Patienten 
 (415 bilateral; 221 unilateral) 
 
RS Histologie 
 
1. 359 Mammae 
2. 321 Patienten 
(38 bilateral, 283 
unilateral) 
n = 1051 Mammae 
> 497 Histologie 
              > 554 Verlaufskontrollen 
n = 764 Mammae 
> 359 Histologie 
             > 405 Verlaufskontrollen 
3. Ausschluss: nA = 112 
 
MRM-VK zwischen 365 - 729 d 
 
Studienkollektiv 
 
1. 652 Mammae 
2. 448 Patienten 
 
RS Verlaufskontrolle 
 
1. 293 Mammae 
2. 175 Patienten 
(118 bilateral; 57 unilateral) 
 
2. Ausschluss: nA = 287  
 
> BIRADS VI (130) 
     >CTx nach MRM (71) 
        >MRM-VK < 365 d (56) 
                 >CTx neoadj./aktuell/vor < 12 
Monaten (25) 
                  >biolog./ technische Fehler 
(5) 
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Tabelle 4: Übersicht zur Anzahl der ausgeschlossenen Mammae und deren prozentuale Häufigkeit 
Ausschlusskriterium Anzahl Prozent 
1. BI-RADS VI
1
 130 32,6 
2. später Chemotherapie (CTx) 71 17,8 
3. Verlaufskontrolle < 2a 168 42,1 
4. neoadjuvante/unter CTx/CTx vor < 12 Monaten 25 6,3 
5. biologische/technische Probleme
3
 5 1,3 
Gesamt 399 100,0 
 
Es zeigt sich, dass bei 130 der 399 ausgeschlossenen Mammae ein BI-RADS VI (
1
)-Befund vorlag und 
somit durch stanzbioptische Sicherung vor dem Indextest Kenntnis über das Vorliegen eines 
Karzinoms bestand. Es wurden 71 Patienten aufgrund einer Chemotherapie (=CTx) nicht in die Studie 
eingeschlossen, hierbei wurde der Großteil mit RS Verlaufskontrolle wegen einer auf den Indextest 
folgenden Chemotherapie ausgeschlossen. Die meisten Patienten wiesen eine zeitlich unzureichende 
MR-Verlaufskontrolle vor. 
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3.2. Diagnostische Genauigkeit der MRM 
 
3.2.1. Genauigkeit der MRM im Bezug auf das gesamte Studienkollektiv 
 
Das Kollektiv der vorliegenden Studie umfasste insgesamt 652 Mammae (448 Patienten). Mit 
Bezug auf die Werte der Kontingenztafel (Tab.5) wurden primär die Kenngrößen der 
diagnostischen Güte der MRM für das gesamte Studienkollektiv unabhängig vom 
Referenzstandard ermittelt. Für die Sensitivität ergab sich ein Wert von 96,2% (95% - 
Konfidenzintervall (KI): 92,4% - 98,2%), eine Spezifität von 86,3% (95% - KI: 82,9% - 
89,1%), ein positiver prädiktiver Wert (PPW) von 73,6 (95% - KI: 67,7% - 78,7%) sowie ein 
negativer prädiktiver Wert (NPW) von 98,3% (95% - KI: 96,5% - 99,2%). Die diagnostische 
Genauigkeit wird mit einem Wert von 89,1% (95% - KI: 86,5% - 91,3%) angegeben. 
 
Tabelle 5 : Kontingenztafel zur diagnostischen Genauigkeit der MRM im gesamten Studienkollektiv 
  
Referenzstandard 
n (%)  
  
benigne maligne/suspekt Gesamt 
MRM benigne 403 (86,3) 7 (3,8) 410 (62,9) 
 
maligne 64 (13,7) 178 (96,2) 242 (37,1) 
Gesamt 
 
467 (100) 185 (100) 652 (100)* 
 
Die Zahlenwerte sind bezogen auf die Anzahl (n) der ausgewerteten Mammae mit entsprechendem 
prozentualem Anteil in Klammern (%).  
 
 
Das mittlere Alter im gesamten Studienkollektiv (n=652 Mammae) betrug 56,1 Jahre. Die 
Altersverteilung erstreckte sich über eine Spannweite von 76,3 Jahren, wobei die jüngste 
Patientin 15,6 Jahre und die älteste Teilnehmerin 91,8 Jahre alt war. Daraus ergab sich ein 
medianes Alter von 54,7 Jahren (siehe Abb. 3).  
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Abbildung 3: Altersverteilung der eingeschlossenen Studienpopulation mit sichtbarer Zweiteilung der 
Häufigkeitsgipfel. Ersichtlich wird auf der X-Achse das Alter der Patienten in Jahren, auf der Y-Achse 
die jeweilige Häufigkeitsverteilung der 652 Mammae. 
 
Die Überweisung der Patienten zur MRM erfolgte aus den unterschiedlichsten 
Indikationsstellungen. Innerhalb der 652 eingeschlossenen Mammae wurde eine 
magnetresonanztomografische Folgeuntersuchung in über einem Viertel der Fälle aufgrund 
eines BI-RADS IV-Befundes in der konventionellen Diagnostik durchgeführt. Daneben 
erfolgte in 132 Fällen die MRM im Rahmen der Tumornachsorge, hierbei handelte es sich um 
Patienten, die in der Vergangenheit an einem Karzinom erkrankt waren, entsprechende 
Therapie erhielten und zum Zeitpunkt des Indextests einen konventionell unauffälligen 
Befund hatten. Ein weiterer Teil war aufgrund eines BI-RADS III- (104 Mammae) oder BI-
RADS V-Befundes (39 Mammae) in der vorgeschalteten konventionellen Diagnostik 
indiziert. In 33 Fällen wies die konventionelle Diagnostik jedoch nur ein unzureichendes 
Ergebnis im Sinne eines BI-RADS 0 auf. Hierbei handelte es sich um Patienten bei denen 
beispielsweise aufgrund von besonders dichtem Drüsengewebe oder starker Vernarbung nach 
operativen Eingriffen eine erschwerte Beurteilung in der Mammographie und gegebenenfalls 
auch innerhalb der angeschlossenen Sonographie vorgelegen hatte. Circa ein Zehntel der 
Untersuchungen war im Rahmen einer Verlaufskontrolle nach einem primär benignen Befund 
indiziert. Die genauen Zahlen sowie die Angaben über weitere Indikationen sind in Tabelle 6 
aufgeführt. 
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Tabelle 6: Häufigkeiten und prozentualer Anteil der einzelnen Indikationstellungen zur initialen 
Magnetresonanz-Mammographie der gesamten Studienpopulation. 
Initiale Indikation Häufigkeit Prozent 
BI-RADS 0 konventionell 33
1
 5,1 
BI-RADS III konventionell 104
2
 16,0 
BI-RADS IV konventionell 171
3
 26,2 
BI-RADS V konventionell 39 6,0 
auffälliger klinischer Befund 35 5,4 
Tumornachsorge  
bei BI-RADS I / II 
132 20,2 
Verlaufskontrolle  
bei BI-RADS I / II  
71 10,9 
initial kontralateral auffällig 57 8,7 
Anamnestisch nicht 
dokumentiert 
10 1,5 
Gesamt 652 100,0 
 
1 
Bei zwölf Mammae handelte es sich um einen BI-RADS 0-Befund konventionell im Rahmen der 
Tumornachsorge; 
2
: dieser Wert ergab sich aus 70 Fällen, welche mammografisch +/- sonografisch BI-
RADS III waren und 34 Mammae mit alleinigem sonografischen BI-RADS III-Befund; 
3
: Hierbei 
waren 100 Mammae mammografisch +/- sonografisch BI-RADS IV; 13 Fälle nur sonografisch BI-
RADS IV; 1 galaktografischer Befund; 57 Mammae klinisch+ konventionell BI-RADS IV 
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3.2.2. Diagnostische Genauigkeit der MRM im Patientenkollektiv mit RS Histologie 
  
Aus der Gesamtheit erhielten 321 Patienten nach der Magnetresonanz-Mammographie eine 
histologische Sicherung. Bei diesen 359 untersuchten Mammae zeigte sich für die MRM in 
Hinblick auf den Vergleich mit dem Pathologiebefund eine Sensitivität von 97,2%  
(95% - KI: 93,8% - 98,8% ) und eine Spezifität von 67,0% (95% - KI: 59,8% - 73,6%). Der 
positive prädiktive Wert lag bei 75,4% (95% - KI: 69,6% - 80,5%) und der negative 
prädiktive Wert bei 95,9% (95% - KI: 90,8% - 98,3%). Die diagnostische Genauigkeit des 
Indextests in dieser Subgruppe wurde mit 82,5% (95% - KI: 78,2% - 86,0%) ermittelt 
(Errechnung mittels Kontingenztafel in Tab. 7). 
Von den 236 Befunden, welche die MRM als maligne detektierte, erwiesen sich 178 
histologisch als tatsächlich bösartig (RP). Als benigne Herde wurden 176 histologisch 
verifiziert, von denen die MRM 118 richtig negativ (RN) einschätzte. Somit wurden 16,2 % 
aller Herde vom MRM als falsch positiv (FP) und 1,4 % als falsch negativ (FN) gewertet.  
 
Tabelle 7: Kontingenztafel zur diagnostischen Genauigkeit der MRM im Bezug auf den 
Referenzstandard der Histologie 
  
Histologiebefund 
n (%) 
Gesamt 
  benigne maligne  
MRM benigne 118 (67,1) 5 (2,7)
2
 123 (34,3) 
 maligne 58 (32,9)
1
 178 (97,3) 236 (65,7) 
 Gesamt 176 (100) 183 (100) 359 (100) 
 
Anzahl der MRM-Ergebnisse (n) und deren prozentualer Anteil (%) im Vergleich zum 
Histologiebefund. (Erläuterung weiterer Hintergründe der FP (
1
) und FN (
2
) Befunde s. Kapitel 3.3.) 
 
 
Bei Begutachtung der Abbildung 4 zeigt die Altersverteilung innerhalb dieser Subgruppe mit 
dem RS der Histologie ein mittleres Alter von 57,0 Jahren bei einem medianen Wert von 56,8 
Jahren. Die Spannweite erstreckte sich hierbei über 76, 3 Jahre, wobei die jüngste 
Teilnehmerin 15,6 Jahre und die älteste Patientin 91,8 Jahre alt war. 
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Abbildung 4: Altersverteilung der Patienten mit Referenzstandard der Histologie. Ersichtlich wird auf 
der X-Achse das Alter der Patienten in Jahren, auf der Y-Achse die jeweilige Häufigkeitsverteilung 
der 359 Mammae. Hier lässt sich ebenfalls die Zweiteilung der Häufigkeitsgipfel erkennen. 
 
Die Gesamtheit der 359 Histologien verteilte sich auf 183 maligne und 176 benigne Befunde. 
Auf der Seite der bösartigen Histologien wurde das invasiv duktale Karzinom (IDC) mit 
73,8% und bei den gutartigen Diagnosen die fibrozystische Mastopathie als häufigster 
Vertreter mit 41,5% festgestellt. Die Verteilung der einzelnen Histologiebefunde beider 
Dignitätsgruppen in der Studienpopulation wird graphisch in Abbildung 5 und 6 
veranschaulicht: 
 
 
Abbildung 5:  Häufigkeitverteilung der einzelnen malignen Histologien im Studienkollektiv. Unter 
"Andere Karzinome" jeweils einmalig vertreten eine Metastase eines Leiomysarkoms, bilaterales B-
Zelllymphom, inflammatorisches- bzw. tubuläres Karzinom, nicht - klassifiziertes Lymphom und ein 
M. Paget. 
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Abbildung 6: Häufigkeitsverteilung der einzelnen benignen Histologien im Studienkollektiv. Mit 
"Anderer benigner Befund" ist hierbei ein unauffälliger Befund im Sinne normalen Drüsengewebes zu 
verstehen oder eine spezielle gutartige Histologie (Bsp. ADH, radiäre Narben, Hamartom). 
 
Tabelle 8: Gesamtverteilung der MRM-Befunde nach der BI-RADS-Klassifikation im Bezug auf den 
Histologiebefund 
MR-BI-RADS 
Histologiebefund 
n (%) 
Gesamt 
 benigne maligne  
I 22 (12,5) 2 (1,1) 24 (6,7) 
II 69 (39,2) 3 (1,6) 72 (20,1) 
III 27 (15,3) 0 (-) 27 (7,5) 
IV 36 (20,5) 16 (8,7) 52 (14,5) 
V 22 (12,5) 162 (88,5) 184 (51,3) 
Gesamt 176 (100) 183 (100) 359 (100) 
 
Anzahl der Histologiebefunde (n) und deren prozentualer Anteil (%). 
 
Betrachtet man die in Tabelle 8 aufgeführten Ergebnisse der histologischen Dignitätsgruppen 
im Vergleich zur BI-RADS-Klassifikation der einzelnen MR-Befunde, so wurden 162 
Läsionen richtig als höchstwahrscheinlich maligne eingestuft (BI-RADS V). Hierbei handelte 
es sich, wie in Tabelle 9 aufgezeigt, beispielsweise in 77,8% der Fälle um ein IDC, gefolgt 
vom Mischtyp aus IDC und ILC mit 9,9% und um ein rein invasiv lobuläres Karzinom in 
5,6%. Darüber hinaus wurden sechs „andere“ Karzinome gefunden: eine Metastase eines 
Leiomysarkoms, ein beidseitiges B-Zelllymphom, ein inflammatorisches sowie ein tubuläres 
Karzinom und ein nicht-klassifiziertes Lymphom. Eine andere Patientin wurde hierbei mit 
einem Morbus Paget (-Sonderform eines intraduktalen Karzinom der intramammilären 
Ausführungsgänge mit Ausbreitung in der Epidermis über Mamille und Areola) vorstellig 
(Schmoll et al. 2006). Als BI-RADS IV wurden insgesamt 52 Herde befundet, von denen sich 
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16 (31%) als richtig positiv erwiesen. Hierunter waren beispielsweise sieben IDC und fünf 
DCIS-Fälle. Des Weiteren wurden 27 Herde mit einem BI-RADS III bewertet. 
Definitionsgemäß liegt hier am ehesten ein als benigne einzuschätzender Herd vor, bei dem 
eine kurzfristige Verlaufskontrolle angeraten wird. Da bei diesen BI-RADS III-Fällen 
trotzdem eine histologische Sicherung erfolgte, kann davon ausgegangen werden, dass hier 
dem Wunsch des Zuweisers oder des Patienten im Sinne einer risikoaversen Reaktion 
nachgekommen wurde. Diese BI-RADS III-Fällle erwiesen sich histologisch alle als richtig 
negativ (siehe Tab.8). Aus Tabelle 10 wird ersichtlich, dass man vor allem Fibroadenome 
(29,6%) und Papillome (25,9%) in dieser Kategorie sicherte. In der BI-RADS-Kategorie I und 
II wurden insgesamt 91 Untersuchungen richtig negativ diagnostiziert. In dieser Gruppe 
waren als sicher benigne vor allem die fibrozystische Mastopathie (39,6%) und ein anderer 
gutartiger Befund (26,4%) vertreten. Unter den insgesamt 39 Herden mit der Bezeichnung 
"anderer benigner Befund" wurden größtenteils (n=28) unauffällige gutartige Histologien im 
Sinne eines normalen Drüsenparenchyms zusammengefasst. Des Weiteren schloss diese 
Gruppe noch zwei Fälle einer atypischen duktalen Hyperplasie, zwei radiäre Narben, jeweils 
ein Hamartom (seltene fokale Proliferation von Mammagewebe ohne Kapsel im Sinne einer 
Fehlentwicklung), ein Hämangiom und einen benignen Phylloidestumor (fibroepithelialer 
Tumor mit stark proliferierendem, benignem oder malignem Stroma und benigner, wenig 
proliferierender epithelialer Komponente.) (Bubendorf L. et al. 2010) sowie drei Fälle von 
Implantatkapselfibrose und eine Patientin mit einem einseitigem Silikom (Sonderform eines 
Granuloms, welches aufgrund einer Fremdkörperreaktion durch Silikon induziert wird; meist 
nach einer extrakapsulären Implantatruptur oder  Injektion) (van Diest et al. 1998) ein. 
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Tabelle 9: Übersicht der Anzahl (n) sowie der prozentualen Häufigkeit (%) der malignen Histologien 
in Zusammenhang mit deren Auftreten in den einzelnen MR-BI-RADS-Kategorien. 
BI-RADS 
Histologiebefund 
n (%) 
Gesamt 
 IDC ILC 
Mischtyp 
IDC/ILC 
DCIS 
anderes 
Karzinom 
 
I 1 (0,7) 0 (-) 0 (-) 1 (8,3) 0 (-) 2 (1,1) 
II 1 (0,7) 0 (-) 0 (-) 1 (8,3) 1 *(14,3) 3 (1,6) 
III 0 (-) 0 (-) 0 (-) 0 (-) 0 (-) 0 (-) 
IV 7 (5,2) 1 (10) 3 (15,8) 5 (41,7) 0 (-) 16 (8,7) 
V 126 (93,3) 9 (90) 16 (84,2) 5 (41,7) 6 (85,7) 162 (88,5) 
Gesamt 135 (100) 10 (100) 19 (100) 12 (100) 7 (100) 183 (100) 
 
 *Patientin mit einem Morbus Paget. 
 
 
Tabelle 10: Übersicht der Anzahl (n) sowie der prozentualen Häufigkeit (%) der benignen Histologien 
in Zusammenhang mit deren Auftreten in den einzelnen MR-BI-RADS-Kategorien. 
BI-RADS 
Histologiebefund 
n(%) 
Gesamt 
 Fibroadenom Papillom 
Fibrozystische 
Mastopathie 
Inflammation 
Anderer 
benigner 
Befund 
 
I 1 (3,6) 1 (3,7) 10 (13,7) 5 (55,6) 5 (12,8) 22 (12,5) 
II 13 (46,4) 10 (37,0) 26 (35,6) 1 (11,1) 19 (48,7)
 1
 69 (39,2) 
III 8 (28,6) 7 (25,9) 4 (5,5) 2 (22,2) 6 (15,4)
 2
 27 (15,3) 
IV 5 (17,9) 5 (18,5) 21 (28,8) 0 (-) 5 (12,8) 36 (20,5) 
V 1 (3,6) 4 (14,8) 12 (16,4) 1 (11,1) 4 (10,3) 22 (12,5) 
Gesamt 28 (100) 27 (100) 73 (100) 9 (100) 39 (100) * 176 (100) 
 
* Den Großteil machten hier Befunde aus, die nicht näher bezeichnet waren im Sinne eines normalen 
Drüsenparenchyms (n=28); hervorzuheben sind 2 ADH-Herde bzw. 2 Fälle von radiärer Narbe 
(jeweils einer dieser Befunde als BI-RADS II (
1
) bzw. III (
2
)), 1 Hamartom, 1 Hämangiom, 1 benigner 
Phylloidestumor, 3 Fälle mit Implantatkapselfibrose bzw. eine Patientin mit einseitigem "Silikom" bei 
Z.n. Implantateinlage. 
 
Betrachtet man den in Tabelle 11 dargestellten Zusammenhang zwischen dem Ergebnis der 
MRM und dem nachfolgenden Befund der histologischen Untersuchung hinsichtlich der 
ursprünglichen Indikation zur MRM, ist auffällig, dass mit einem Anteil von 41,8% aller 359 
Fälle ein BI-RADS IV-Befund in der konventionellen Diagnostik zur MRM führte. Hierbei 
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zeigten 68,7% (103 von 150) ein positives histologisches Ergebnis bzw. 31,3% (47 von 150) 
der Untersuchungen eine negative Histologie. Folglich wurden durch die MRM in dieser 
Indikationsgruppe 96,1% (99 von 103) richtig positiv bzw. 57,5% (27 von 47) als richtig 
negativ diagnostiziert. Diesbezüglich wird aus der Tabelle 12 ersichtlich, dass bei dem 
Großteil maligner Fälle mit dieser Indikation ein IDC (74,8%) bzw. bei 12,6% ein Mischtyp 
aus IDC und ILC gesichert wurde. Darüber hinaus wurden über die Hälfte (57%) aller Fälle 
IDC, 50% aller DCIS und 68% aller aufgetretenen Mischtypen initial mit einem BI-RADS IV 
in der konventionellen Diagnostik überwiesen. Bei den 47 negativen Histologien mit dieser 
Pimärindikation zur MRM (Tab. 13) herrschten die fibrozystische Mastopathie (46.8%) und 
andere benigne Befunde (23,4%) vor. Ein Anteil von 10,9% aller 359 Untersuchungen wurde 
aufgrund eines BI-RADS V-Befundes in der konventionellen Diagnostik durchgeführt. Hier 
waren 97% (38 der 39 Fälle) sowohl in der MRM als auch histologisch positiv (RP), darunter 
machte das IDC mit 81,6% (31 von 38 Befunden) den häufigsten Karzinomtyp aus. Im Falle 
des einen falsch positiven Befundes dieser Indikationsgruppe handelte es sich um ein 
Papillom. Von den konventionell mit einem BI-RADS III klassifizierten Fällen wurden 72% 
(44 von 61) als histologisch negativ diagnostiziert, von denen die MRM 63,6% richtig negativ 
detektierte (28 der 44 Fälle). In 38,6% der negativen Histologien mit konventionellem BI-
RADS III handelte es sich um fibrozystische Mastopathien. Alle histologisch bösartigen 
Befunde (17 der 61 Fälle) mit einem konventionellen BI-RADS III wurden im MRM als 
positiv erkannt. Darüber hinaus zeigte sich, dass von allen überhaupt aufgetretenen 
Papillomen knapp 30% primär klinisch auffällig waren (beispielsweise über eine mamilläre 
Sekretion auffällig wurden). Als Tumornachsorgen zählten 8,1% aller Untersuchungen (29 
von 359), von denen 76% in der MRM korrekt als negativ befundet wurden. In 85% der Fälle 
erwiesen sich Verlaufskontrollen nach benignen Vorbefund histologisch als negativ und in 
knapp 90% wurden Mammae von Patienten mit einem primär kontralateral auffälligen Befund 
ohne einen bösartigen Herd verifiziert. Unter anderem detektierte die MRM in den 
Indikationsgruppen Tumornachsorge, Verlaufskontrolle nach benignem Befund, 
konventionellen BI-RADS 0-Befunden sowie in der Gruppe der primär klinisch auffälligen 
Patienten alle malignen Fälle als positiv. Die genauen Zahlen und Aussagen über weitere 
Indikationsgruppen und entsprechende Histologien werden in den Tabellen 11 bis 13 genauer 
dargestellt. 
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Tabelle 11: Vergleich zwischen initialer MR-BI-RADS-Kategorie und nachfolgendem 
Histologiebefund in Zusammenhang mit der primären Indikationsstellung. 
Histologie Indikation* 
MR-BI-RADS  
n (%) 
Gesamt 
  
I II III IV V 
 
Negativ 
BI-RADS 0 
konventionell 
0 3 (4,4) 0 2 (5,6) 1 (4,6) 6 (3,4) 
BI-RADS III 
konventionell 
3 (13,6) 15 (21,7) 10 (37,0) 12 (33,3) 4 (18,2) 44 (25,0) 
BI-RADS IV 
konventionell 
6 (27,3) 16 (23,2) 5 (18,5) 8 (22,2) 12 (54,6) 47 (26,7) 
BI-RADS V 
konventionell 
0 0 0 1 (2,8) 0 1 (0,6) 
auffällige Klinik 2 (9,0) 11 (15,9) 6 (22,2) 2 (5,6) 1 (4,6) 22 (12,5) 
Tumornachsorge 
BI-RADS I / II 
7 (31,8) 9 (13,0) 0 4 (11,1) 1 (4,6) 21 (11,9) 
Verlaufskontrolle 
BI-RADS I / II 
1 (4,6) 8 (11,6) 3 (11,1) 4 (11,1) 1 (4,6) 17 (9,7) 
kontralateraler 
Befund 
3 (13,6) 7 (10,2) 3 (11,1) 2 (5,6) 2 (9,1) 17 (9,7) 
nicht 
dokumentiert 
0 0 0 1 (2,8) 0  1 (0,6) 
Teilsumme 
 
22 (100) 69 (100) 27 (100) 36 (100) 22 (100) 176 (100) 
Positiv 
BI-RADS 0 
konventionell 
0 0 0 1 (6,25) 1 (0,6) 2 (1,1) 
BI-RADS III 
konventionell 
0 0 0 1 (6,25) 16 (9,9) 17 (9,3) 
BI-RADS IV 
konventionell 
1 (50) 3 (100) 0 9 (56,25) 90 (55,6) 103 (56,3) 
BI-RADS V 
konventionell 
0 0 0 0 38 (23,5) 38 (20,8) 
auffällige Klinik 0 0 0 1 (6,25) 5 (3,1) 6 (3,3) 
Tumornachsorge  
BI-RADS I / II 
0 0 0 2 (12,5) 6 (3,7) 8 (4,4) 
Verlaufskontrolle  
BI-RADS I / II 
0 0 0 0 3 (1,9) 3 (1,6) 
kontralateraler 
Befund 
1 (50) 0 0 1 (6,25) 0 2 (1,1) 
nicht 
dokumentiert 
0 0 0 1 (6,25) 3 (1,9) 4 (2,2) 
Teilsumme 
 
2 (100) 3 (100) 0 16 (100) 162 (100) 183 (100) 
Gesamt 
 
24 (100) 72 (100) 27 (100) 52 (100) 184 (100) 359 (100) 
 
* BI-RADS-Kategorie ist hierbei jeweils auf die konventionelle Diagnostik (Mammographie, 
Sonographie) bezogen. Eine Tumornachsorge oder Verlaufskontrolle erfolgte bei jeweils 
vorliegendem konventionell unauffälligem Befund (BI-RADS I/II) bzw. waren keine Auffälligkeiten 
aus klinischen Angaben vor entsprechender MRM ersichtlich. Angabe der Häufigkeiten (n) mit 
entsprechenden Prozentwerten (%) bezogen auf die MRM-BI-RADS-Klassifikation. 
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Tabelle 12: Verteilung der malignen Histologien mit Bezug auf die primäre Indikationstellung 
 
Indikation
1
 Histologiebefund* Gesamt 
 
IDC ILC 
Mischtyp 
IDC/ILC 
DCIS 
anderes 
Karzinom  
BI-RADS 0  0 0 1 (5,3) 1 (8,3) 0 2 (1,1) 
BI-RADS III 10 (7,4) 3 (30) 0 3 (25,0) 1 (14,3) 17 (9,3) 
BI-RADS IV  77 (57,0) 3 (30) 13 (68,4) 6 (50,0) 4 (57,1) 103 (56,3) 
BI-RADS V  31 (23,0) 2 (20) 2 (10,5) 1 (8,3) 2 (28,6) 38 (20,8) 
auffällige Klinik 4 (3,0) 1 (10) 1 (5,3) 0 0 6 (3,3) 
Tumornachsorge  6 (4,4) 1 (10) 1 (5,3) 0 0 8 (4,4) 
Verlaufskontrolle  1 (0,7) 0 1 (5,3) 1 (8,3) 0 3 (1,6) 
kontralateraler 
Befund 
2 (1,5) 0 0 0 0 2 (1,1) 
nicht 
dokumentiert 
4 (3,0) 0 0 0 0 4 (2,2) 
Gesamt 135 (100) 10 (100) 19 (100) 12 (100) 7 (100) 183 (100) 
 
* In Klammern ist die prozentuale Verteilung innerhalb der Indikationsgruppen bezogen auf den 
Histologiebefund angegeben. Die BI-RADS- Kategorien (0-V) der Indikationsstellung (
1
) beziehen 
sich erneut auf die konventionelle Diagnostik. 
 
Tabelle 13: Verteilung der benignen Histologien mit Bezug auf die primäre Indikationsstellung 
Indikation Histologiebefund Gesamt 
 
Fibroadenom Papillom 
fibrozystische 
Mastopathie 
Inflammation 
anderer 
Befund  
BI-RADS 0  1 (3,6) 0 2 (2,7) 0  3 (7,7) 6 (3,4) 
BI-RADS III 11 (39,3) 3 (11,1) 17 (23,3) 1 (11,1) 12 (30,8) 44 (25,0) 
BI-RADS IV  6 (21,4) 7 (25,9) 22 (30,1) 1 (11,1) 11 (28,2) 47 (26,7) 
BI-RADS V  0 1 (3,7) 0 0 0 1 (0,6) 
auffällige Klinik 2 (7,1) 8 (29,6) 9 (12,3) 1 (11,1) 2 (5,1) 22 (12,5) 
Tumornachsorge  1 (3,6) 1 (3,7) 9 (12,3) 4 (44,4) 6 (15,4) 21 (11,9) 
Verlaufskontrolle  2 (7,1) 5 (18,5) 5 (6,8) 1 (11,1) 4 (10,3) 17 (9,7) 
kontralateraler 
Befund 
5 (17,9) 1 (3,7) 9 (12,3) 1 (11,1) 1 (2,6) 17 (9,7) 
nicht 
dokumentiert 
0 1 (3,7) 0 0 0 1 (0,6) 
Gesamt 28 (100) 27 (100) 73 (100) 9 (100) 39 (100) 176 (100) 
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3.2.3. Diagnostische Genauigkeit der MRM im Patientenkollektiv mit RS MRM-
Verlaufskontrolle 
 
Innerhalb des Studienkollektiv erfüllten 175 Patienten die Voraussetzung einer MRM-
Verlaufskontrolle von mindestens zwei Jahren.  
Unter Betrachtung dieses Referenzstandards erreichte der Indextest eine Sensitivität von 0% 
(95% - KI: 0,0% - 65,8%) und eine Spezifität von 97,9% (95% - KI: 95,6% - 99,1%). Der 
positive Vorhersagewert lag bei 0% (95% - KI: 0,0% - 39,0%) und es wurde ein negativer 
Vorhersagewert von 99,3% (95% - KI: 97,5 % - 99,8%) berechnet. Die aus diesen Werten 
generierte Genauigkeit der MRM in Bezug auf die Verlaufskontrollen betrug 97,3% (95% - 
KI: 94,7% - 98,6%). Der Indextest klassifizierte 285 MRM-Untersuchungen als benigne, 
welche nach mindestens zwei Jahren keine malignen Veränderung zeigten. In 0,7% der 
gesamten unauffälligen Untersuchungen (2 von 287) wurde in der Verlaufskontrolle ein 
positiver Befund erkannt und sechs Befunde waren nach der Verlaufskontrolle falsch positiv 
(Kontingenztafel 14). 
 
Tabelle 14: Kontingenztafel zur diagnostischen Genauigkeit der MRM in Bezug auf den 
Referenzstandard der MR-Verlaufskontrolle 
  
MR-Verlaufskontrolle 
n (%) 
 
  benigne maligne/suspekt Gesamt 
Initiales MRM benigne 285 (97,9) 2 (100)
1
 287 (98,0) 
 maligne     6 (2,1)
2
 0 (-)   6 (2,0) 
Gesamt  291 (100) 2 (100) 293 (100) 
 
Es erfolgte nach der ausgeführten MR-Verlaufskontrolle sowohl in den Fällen der zwei FN Befunde 
(
1
) als auch bei drei FP Befunde (
2
) eine histologische Verfizierung. Ergebnisse nach Häufigkeiten (n) 
und prozentualer Verteilung (%) angegeben. 
 
In Betrachtung der BI-RADS-Klassifikation der einzelnen MRM in Bezug auf die 
Verlaufskontrolle (siehe Tabelle 15) verteilten sich 94,8% der korrekt als benigne 
identifizierten Fälle auf die ersten beiden BI-RADS-Kategorien, als BI-RADS III wurden 
3,1% eingestuft. Als falsch positiv wurden 2,1% der benignen Verlaufskontrollen gewertet, 
hierbei wurden vier Herde initial als BI-RADS IV und zwei als BI-RADS V klassifiziert. 
Auch an dieser Stelle wird zur Klärung der weiteren Hintergründe von FP und FN Befunden 
des Referenzstandards auf Kapitel 3.3. verwiesen. 
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Tabelle 15: Gesamtverteilung der MR-Befunde nach der BI-RADS-Klassifikation in Bezug auf die 
MR-Verlaufskontrolle 
MR-BI-RADS 
         MR-Verlaufskontrolle 
                    n (%) 
Gesamt 
 benigne maligne/suspekt  
I 199 (68,4) 0 (-) 199 (67,9) 
II 77 (26,5) 1 (50) 78 (26,6) 
III 9 (3,1) 1 (50) 10 (3,4) 
IV 4 (1,4) 0 (-) 4 (1,4) 
V 2 (0,7) 0 (-) 2 (0,7) 
Gesamt 291 (100) 2 (100) 293 (100) 
 
Ergebnisse nach Häufigekeiten (n) und dem entsprechenden Prozentwert (%) angegeben. 
 
Im RS der Verlaufskontrolle lag das mittlere Alter bei 55,0 Jahren und der Median wurde mit 
53,2 Jahren errechnet. Die Spannweite der Altersverteilung betrug 64,05 Jahre, wobei die 
jüngste Patientin 20,85 und die Älteste 84,90 Jahre alt war. Zur Verdeutlichung dieser 
Altersverteilung dient Abbildung 7.  
 
 
 
  
Abbildung 7 Altersverteilung der Patienten mit Referenzstandard der MRM-Verlaufskontrolle. 
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Bei näherer Betrachtung der einzelnen Indikationsstellungen der primären MRM im Kollektiv 
der MRM-Verlaufskontrolle konnte ermittelt werden, dass der Großteil (35,4%) der negativen 
Folgeuntersuchungen primäre Tumornachsorgen (103 Mammae) waren. Von den 64 
Untersuchungen, welche aufgrund eines BI-RADS III- oder BI-RADS IV-Befundes in der 
konventionellen Diagnostik erfolgten (63 Fälle hatten hier eine unauffällige Index-MRM), 
zeigte eine Verlaufskontrolle eine maligne Veränderung (BI-RADS IV). Innerhalb dieser zwei 
Indikationsgruppen waren 18 Untersuchungen nur sonografisch auffällig (13 BI-RADS III- 
und fünf BI-RADS IV-Fälle) bei röntgenmammografisch blandem Befund. Drei weitere 
Untersuchungen wurden hier aufgrund eines sowohl konventionell als auch klinisch suspekten 
Befundes durchgeführt. In den konventionell primär als BI-RADS 0 kategorisierten Fällen 
(8,5% aller Untersuchungen) waren sowohl sämtliche initiale MRM als auch deren 
Verlaufskontrollen negativ. Die 51 Folgeuntersuchungen (17,4% der Verlaufskontrollen) bei 
denen das Ausgangs-MR primär als Verlaufskontrolle nach einem benignem Befund 
absolviert wurde und zwei Indextests als falsch positiv gewertet worden waren, zeigten in 
98% ein gutartiges Bild. In den Fällen der aufgrund eines Befundes der Gegenseite (13% der 
293 MRM) indizierten Untersuchungen waren sämtliche der MRM-Verlaufskontrollen, 
inklusive der zwei Untersuchungen mit intial suspekter MRM, unauffällig. Alle primär 
klinisch manifestierten Fälle und jene mit nicht dokumentierter Indikationstellung zeigten 
ohne Ausnahme sowohl im Indextest als auch in der Folgeuntersuchung keinen Anhalt für 
einen malignen Tumor. Die exakten Werte zur Häufigkeit der einzelnen Indikationsstellungen 
des Patientenkollektivs mit dem RS der MRM-Verlaufskontrolle hinsichtlich der primären 
MRM sowie deren prozentuale Verteilung sind Tabelle 16 zu entnehmen. 
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Tabelle 16: Vergleichende Betrachtung der Ergebnisse der MRM-Verlaufskontrolle und des initialen 
MRM-Befundes im Bezug auf die primäre Indikationsstellung. 
MR-
Verlaufskontrolle 
Indikation 
Initiale MRM*  
n (%) 
Gesamt 
  
Negativ  Positiv 
 
Negativ 
BI-RADS 0 konventionell 25 (8,8) 0 25 (8,6) 
BI-RADS III 
konventionell 
43 (15,1)
1 
0 43 (14,8) 
BI-RADS IV 
konventionell 
19 (6,7)
2
 1 (16,7) 20 (6,9) 
klinisch bedingt 7 (2,5) 0 7 (2,4) 
Tumornachsorge bei  
BI-RADS I / II 
102 (35,8) 1 (16,7) 103 (35,4) 
Verlaufskontrolle bei 
 BI-RADS I / II 
48 (16,8) 2 (33,3) 50 (17,2) 
kontralateral auffällig 36 (12,6) 2 (33,3) 38 (13,1) 
nicht dokumentiert 5 (1,6) 0 5 (1,7) 
Teilsumme 
 
285 (100) 6 (100) 291 (100) 
Positiv 
BI-RADS IV 
konventionell 
1 (50) 0 1 (50) 
Verlaufskontrolle bei  
BI-RADS I / II 
1 (50) 0 1 (50) 
Teilsumme 
 
2 (100) 0 (100) 2 (100) 
Gesamtsumme 
 
287 (100) 6 (100) 293 (100) 
 
* Hierbei erfolgte die Reduktion der BI-RADS-Kategorien auf die binären Aussagen Positiv und 
Negativ. Folglich wurden BI-RADS-Klassen I/II/III als gutartig und IV/V als bösartig gewertet. 
Weitere Anmerkungen: 13 Untersuchungen wurden allein sonografisch als BI-RADS III (
1
), 
eingeschätzt; 
2
: hierbei waren fünf Fälle nur sonografisch und drei sowohl klinisch als auch 
konvenionell BI-RADS IV. Angabe der Ergebnisse nach Anzahl (n) und prozentualer Verteilung (%). 
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Verteilung und Charakteristik der MRM-Verlaufskontrollen in Abhängigkeit des 
zeitlichen Intervalls 
 
Der mediane Wert der ermittelten Zeiträume zwischen dem Indextest und der 
Verlaufskontrolle betrug 1232,0 Tage. Der errechnete Mittelwert wurde mit 1254,0 Tage 
angegeben, was einem zeitlichen Abstand von 3,4 Jahren entspricht. Die kürzeste 
Verlaufskontrolle erfolgte nach 735 Tagen und mit 2480 Tagen (6,8 Jahre) wurde der 
maximale Zeitabstand zwischen beiden MRM-Untersuchungen angegeben. Hierbei ergab sich 
eine Spannweite von 1745 Tagen, was einem Zeitraum von 4,8 Jahren entspricht. Das genaue 
Verteilungmuster der einzelnen Zeitintervalle zwischen initialer MRM und der 
Verlaufskontrolle wird in Abbildung 8 graphisch dargestellt.  
 
Abbildung 8: Verteilungmuster der Zeitintervalle zwischen den Häufigkeiten der initialen MRM (Y-
Achse) und der MR-Verlaufskontrolle (FU=Follow-up) in Tagen (X-Achse). Bei Betrachtung des 
Diagrammes wird deutlich, dass keine Normalverteilung der Parameter vorgelegen hat. 
 
Betrachtet man im Einzelnen wie die MRM-Verlaufskontrollen auf die entsprechenden Jahre 
verteilt sind (Tab. 17), so zeigt sich, dass der Großteil (43,0%) der untersuchten Patienten bis 
zum Auswertungszeitpunkt dieser Studie eine letzte Verlaufskontrolle nach zwei (730 Tage) 
bis drei Jahren (1095 Tage) erhielten. Darüber hinaus hatten in der Summe über die Hälfte 
(52,2%) eine Folgeuntersuchung nach mindestes drei bis maximal fünf Jahren (1825 Tage).  
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Das Kollektiv enthielt zudem zwei Untersuchungen die eine Verlaufskontrolle von bis zu 
sieben Jahren beinhalteten. 
 
Tabelle 17: Gruppierte Darstellung der Zeitintervalle zwischen primärer MRM und der MR-
Verlaufskontrolle anhand der Dauer der Zeiträume zwischen beiden Untersuchungen. 
Zeitintervallgruppe Anzahl Prozente 
bis 3 Jahre* 126 43,0 
bis 4 Jahre 66 22,5 
bis 5 Jahre 87 29,7 
bis 6 Jahre 12 4,1 
bis 7 Jahre 2 0,7 
Gesamt 293 100,0 
 
* in dieser Intervallgruppe wurden die Zeitspannen von mindestens 2 bis maximal 3 Jahren 
zusammengefasst. 
 
Nach Erfassung der einzelnen Verlaufskontroll-Intervalle unter Betrachtung der 
ursprünglichen Indikationsstellungen (siehe Tab. 18 und Abb. 9) kann hervorgehoben werden, 
dass der Großteil der Tumornachsorgen eine Verlaufskontrolle bis drei Jahre (40,8% dieser 
Indikationsgruppe) nach der Ausgangsbildgebung hatte. 29,1% der Patienten mit positiver 
Tumoranamnese erhielten eine Nachsorgeuntersuchungen bis zu vier Jahre und 25,2% bis zu 
fünf Jahre nach dem Index-MRM. Innerhalb der Gruppe mit einer MRM nach BI-RADS III in 
der konventionellen Bildgebung erhielten gleichermaßen 37,2% eine Verlaufskontrolle bis zu 
drei- bzw. zwischen vier und fünf Jahren. Darüber hinaus hatte der Großteil (38%) der 
primären BI-RADS IV-Befunde in der konventionellen Diagnostik und circa die Hälfte (48%) 
der Fälle, die aufgrund einer konventionell unzureichenden Untersuchung im Sinne eines BI-
RADS 0 zum MRM überwiesen wurden, einen zeitlichen Abstand zum Basistomogramm von 
bis zu fünf Jahren. Bei Begutachtung der Fälle, in denen die kontralaterale Mamma 
ursprünglich von Relevanz war, konnten zu fast gleichem Anteil Nachkontrollen von bis zu 
drei Jahren (36,8% dieser Indikation) bzw. von bis zu vier Jahren (34,2%) nachvollzogen 
werden. Annähernd zwei Drittel der als Verlaufskontrolle nach benigner Vorerkrankung 
untersuchten Mammae wurden nach bis zu drei Jahren bildgebend beurteilt.  
 52 
 
 
Abbildung 9: Graphische Darstellung der MRM-Verlaufskontrollen innerhalb der Zeitintervallgruppen 
mit Betrachtung der initialen Indikationsstellung. Die Tumornachsorgen und die Verlaufskontrollen 
(VK) bei BI-RADS I- bzw. II-Befund als führende Indikationen zum Indextest.  
 
 
Tabelle 18: Gruppierte Verteilung der MR-Verlaufskontrollen anhand der zeitlichen Intervalle zum 
Indextest in Zusammenhang mit der Indikationstellung der initialen MRM. 
 
Indikation 
Intervallverteilung der Verlaufskontrolle 
n (%) 
Gesamt 
 
bis 3 Jahre bis 4 Jahre bis 5 Jahre bis 6 Jahre bis 7 Jahre 
 
BI-RADS 0 
konventionell 
9 (7,1) 4 (6,1) 12 (13,8) 0 0 25 (8,5) 
BI-RADS III 
konventionell 
16 (12,7) 9 (13,6) 16 (18,4) 2 (16,7) 0 43 (14,7) 
BI-RADS IV 
konventionell 
7 (5,6) 3 (4,6) 8 (9,2) 3 (25,0) 0 21 (7,2) 
klinisch bedingt 5 (4,0) 1 (1,5) 1 (1,2) 0 0 7 (2,4) 
Tumornachsorge 
BI-RADS I / II 
42 (33,3) 30 (45,5) 26 (29,9) 3 (25,0) 2 (100,0) 103 (35,2) 
Verlaufskontrolle 
BI-RADS I / II 
33 (26,2) 6 (9,1) 10 (11,5) 2 (16,7) 0 51 (17,4) 
kontralateral 
auffällig 
14 (11,1) 13 (19,7) 9 (10,4) 2 (16,7) 0 38 (13,0) 
nicht 
dokumentiert 
0 0 5 (5,8) 0 0 5 (1,7) 
Gesamt 126 (100) 66 (100) 87 (100) 12 (100) 2 (100) 293 (100) 
 
Angabe der Anzahl (n) der jeweiligen Mammauntersuchungen sowie deren prozentuale Häufigkeit 
(%) bezogen auf das zeitliche Intervall der Verlaufskontrolle nach bestimmter primärer Indikation.  
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 53 
 
3.2.4. Vergleichende Betrachtung der Genauigkeit der MRM beider RS-Gruppen 
 
Das Patientenkollektiv mit RS Histologie  (n=359) machte 55,1% des gesamten 
Studienkollektivs (n=652) aus, während 44,9% (n=293) dem RS einer MRM-
Verlaufskontrolle von mindestens 2 Jahren entsprachen. Die beiden Patientenkollektive waren 
hierbei im Bezug auf die Altersverteilung vergleichbar (Abb. 4 bzw. 7) 
Anhand der ermittelten Werte der diagnostischen Genauigkeit (s. Tab. 7 für RS Histologie 
und Tab. 14 des RS Verlaufskontrolle) der MRM zeigte sich, dass erwartungsgemäß ein RS 
der MRM-Verlaufskontrolle aufgrund seiner fehlenden RP Befunde sowohl nicht mit der 
Sensitivität (97,2%) als auch nicht mit dem PPW (75%) der MRM im RS Histologie 
vergleichbar war. Die Histologie erwies sich hier als signifikant genauere Methode (p<0,0001 
für Sensitivität bzw. p=0,0002 für PPW). Jedoch überstieg vor allem die Spezifität (97,9%) 
sowie der NPW (99,3%) der Verlaufskontrolle die entsprechenden Werte der Histologie 
(67,0% bzw. 95,9%). Dies wird einerseits aus der in Tabelle 19 ersichtlichen positiven 
Differenz dieser Kenngrößen verdeutlicht. Andererseits konnte die Überlegenheit der 
Spezifität der MR-Verlaufskontrolle mit p<0,0001 belegt werden. Ebenso lag die berechnete 
Genauigkeit des RS Histologie von 82,5% unter der des MRM mit RS Verlaufskontrolle 
(97,3%).  
Tabelle 19: Genauigkeit der MR-Verlaufskontrolle nach statistischen Vergleich der diagnostischen 
Kenngrößen beider Referenzstandardkollektive. 
Statistische Parameter Sensitivität Spezifität PPW NPW Genauigkeit 
Differenz (%)
1
 -97,2 30,9 -75,4 3,4 14,8 
95%-KI 12,94-99,07 23,61-38,49 29,08-80,76 0,12-8,62 10,22-19,4 
Signifikanz p <0,0001 <0,0001 0,0002 0,0442 < 0,0001 
 
1 
Hierbei handelt es sich um die Differenz der einzelnen Kenngrößen beider Referenzstandards. Die 
negativen Werte der Sensitivität und des PPW (positiver prädiktiver Wert) ergeben sich aufgrund der 
fehlenden richtig positiven Fälle im Kollektiv der Verlaufskontrolle. Bezüglich der Spezifität und des 
NPW (negativen prädiktiven Wert) zeigt die MR-Verlaufskontrolle eine höhere Genauigkeit innerhalb 
beider Referenzstandardkollektive. Entsprechend der Differenz der jeweiligen Kenngrößen sind die 
95%-Konfidenzintervalle (KI) angegeben. 
 
Bei Vergleich der jeweiligen MR-BI-RADS-Verteilungen innerhalb der beiden 
Referenzstandards (Tab. 8 RS Histologie/ Tab. 15 RS VK) ließen sich deutliche Unterschiede 
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feststellen. Es wurden im RS Histologie insgesamt deutlich mehr "positive" BI-RADS-
Kategorien (IV/V=236) im MRM vergeben als im RS Verlaufskontrolle (IV/V=6). "Negative" 
BI-RADS-Klassen (I/II/III) machten lediglich 34,3% aller BI-RADS-Befunde im RS 
Histologie aus, was deutlich unter den 97,9% (n=287) Untersuchungen des RS 
Verlaufskontrolle lag. Hierbei war in über zwei Drittel (69,3% der Kategorien I/II/III) die BI-
RADS-Kategorie I (vgl. 19,5% in RS Histologie) nach dem MRM vergeben worden, wobei 
sich alle diese Befunde als RN erwiesen haben (vgl. 2 Befunde FN in RS Histo). In der BI-
RADS-Klasse II waren von den 58,5% (n=72) der negativen MR-Befundungen mit RS 
Histologie 95,8% RN (n=69; 3 FN). Im Vergleich dazu ergaben sich aus allen negativen BI-
RADS-Befunden im RS MRM-Verlaufskontrolle 27,2% in der Kategorie II (n=78) mit 98,7% 
RN Befundungen (n=77; 1 FN). Die Kategorie BI-RADS III war unter den negativen BI-
RADS-Verteilungen im RS MRM-Verlaufskontrolle mit zehn Befunden am wenigsten 
vertreten. Innerhalb der MRM mit RS Histologie wurden fast gleich viele BI-RADS III 
(n=27) wie BI-RADS I-Befunde ermittelt. 
Zum Vergleich beider Referenzstandards im Bezug auf die ursprüngliche Indikation soll an 
dieser Stelle primär eine Kategorisierung der Indikationen im Sinne einer binären 
Klassifikation in "positiv" und "negativ" erfolgen. Als "positive" Indikationstellung wird 
hierbei ein konventioneller BI-RADS IV oder V, ein klinisch auffälliger- bzw. ein nicht 
dokumentierter Befund (da hier prinzipiell von einem abzuklärenden Befund auszugehen ist) 
definiert. Eine "negative" Indikation stellt eine konventionelle BI-RADS III-Untersuchung 
sowie eine unauffällige Tumornachsorge, ein benigner Vorbefund oder ein primär 
kontralateraler Befund dar. Eine konventionelle BI-RADS 0-Untersuchung wird an dieser 
Stelle aufgrund der vorliegenden inkompletten Diagnostik aus der binären Kategorisierung 
ausgeschlossen. Folglich ließ sich für den RS Histologie (siehe Tab.11) festhalten, dass 63% 
(222 von 351) eine positive und 37% (129 Mammae) eine negative Indikation hatten. 
Demgegenüber erhielten im RS MRM-Verlaufskontrolle (siehe Tab. 16) lediglich 12% primär 
eine positive Indikation zur MRM. Betrachtet man die einzelnen Ergebnisse der 
Referenzstandardgruppen hinsichtlich ihrer Indikationen im Vergleich, wird deutlich, dass in 
dem RS Histologie 58% (99 von 170) eine negative Histologie bei negativer Primärindikation 
aufwiesen und sich vergleichsweise dazu im RS Verlaufskontrolle 88% (234 von 266) mit 
einer unauffälligen Primärindikation bei negativem Referenzstandard vorstellten. Im Bezug 
auf den positiven RS wurden im Kollektiv mit einem histologischen Referenzstandard 83% 
mit auffälliger Indikation zugewiesen.  
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Abschließend lässt sich anhand der Ergebnisse dieser Arbeit festhalten, dass sowohl im 
Patientenkollektiv mit Referenzstandard Histologie (Tab. 8/Kap. 3.2.2) als auch in jenem mit 
RS MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei Jahren (Tab.15/Kap. 3.2.3) die primär 
gutartigen MRM-Befunde (BI-RADS I,II,III) (n=RS Histologie 123 bzw. RS VK 287) in 
95,9% der Fälle sich als histologisch gutartig verifizieren ließen bzw. in 99,3% (bei 2,3facher 
Anzahl an Mammuntersuchungen) nach einer MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei 
Jahren unauffällig blieben.  
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3.3. Betrachtung falsch negativer und falsch positiver Befunde   
 
3.3.1. Falsch negative Fälle der MRM in Bezug auf den RS Histologie 
 
Die MR-Mammographie bewertete fünf Läsionen (Fall 1-5) als benigne, welche sich jedoch 
in der späteren histologischen Abklärung als bösartig erwiesen und somit initial als falsch 
negativ gewertet wurden (s. Tab. 8 und 9).  
Vom Indextest fälschlicherweise als BI-RADS I eingestuft wurden zwei Herde, bei denen 
man jedoch später eine Malignität nachwies.  
Fall 1: Hierbei handelte es um eine MRM bei einer 52- jährigen Patientin, die aufgrund eines 
mammographisch und sonographisch geäußerten hochgradigen Verdachtes auf ein Karzinom 
der Gegenseite (MRM-BI-RADS V und histologisch IDC) durchgeführt wurde und bei der 
jedoch später ipsilateral ebenfalls ein IDC von 12 mm (G3) histologisch gesichert wurde. 
Somit lag bei dieser Patientin ein bilaterales Karzinom vor.  
Fall 2: Daneben gab es im MRM eine als BI-RADS I eingestufte Untersuchung, bei einer 
Patientin (67 Jahre)  mit leerer Eigenanamnese und mammographisch suspektem Mikrokalk 
einer Mamma, bei der man dann ein DCIS von 1,8 mm und einem Grading von 3 
diagnostizierte.  
Daneben wurden insgesamt drei Untersuchungen nach der MRM fälschlicherweise mit BI-
RADS II klassifiziert.  
Fall 3: Hier überwies man die 54- jährige Patientin aufgrund eines mammographisch 
suspekten Befundes (BI-RADS IV) beidseits. In der MRM detektierte man kontralateral ein 
BI-RADS V-Befund (histologisch IDC), jedoch wurde die ipsilaterale Brust mit einem BI-
RADS II fehlbefundet. Hier stellte sich letztendlich ebenso ein IDC von 9 mm (G3) und somit 
die Diagnose eines bilateralen Karzinomes heraus.  
Fall 4: Die MRM zur Abklärung einer mammographisch unklaren Mikrokalzifikation bei 
einer Patientin (44 Jahre mit bekannter stark ausgeprägter fibrozystischer Mastopathie) 
durchgeführt. Hierbei wurde nach unauffälliger MRM stanzbioptisch ein DCIS Grad 2 
gesichert. Diesbezüglich muss hervorgehoben werden, dass es sich um einen als "sehr 
spärliches DCIS" bezeichneten Befund (laut Pathologiebericht) handelte und sowohl in einer 
zweiten extern erfolgten Nachresektion als auch in mehreren bildgebenden 
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Kontrolluntersuchungen in den Folgejahren kein maligner Befund mehr verifiziert bzw. 
detektiert wurde.  
 Fall 5: Bei einer 43- Jährigen war die Untersuchung aufgrund eines klinisch auffälligen 
(mammiläre Sekretion) als auch konventionell unklaren Befundes (BI-RADS III in 
Mammographie) indiziert. Bei dieser Patientin zeigte sich ein Morbus Paget, welcher circa ein 
halbes Jahr nach initial blander Bildgebung in der MRM diagnostiziert wurde. 
Zusammenfassend lässt sich hervorheben, dass es sich somit bei drei der fünf falsch negativen 
Befunde um In situ Karzinome handelte, welche zum Zeitpunkt der Diagnosestellung zudem 
eine geringe Größe vorwiesen. 
 
3.3.2. Falsch negative Fälle der MRM in Bezug auf den RS MR-Verlaufskontrolle 
 
Es wurden zwei Mammauntersuchungen der initialen MRM als unauffällig beschrieben, in 
deren Verlaufskontrolle sich ein BI-RADS IV- oder V-Befund zeigte (siehe Tabelle 
20/Patient1+2). Diese beiden Fälle sollen detaillierter dargestellt werden: 
Fall 1: Betraf eine 57-Jährige Patientin mit einer als BI-RADS III bewerteten 
Mammauntersuchung, bei der es sich um eine Verlaufskontrolle bei benignem Befund 
handelte, welcher ipsi- wie kontralateral mehrmals in der Vergangenheit histologisch 
verifiziert wurde. In der initialen MRM (Tabelle 20; Patient 1) wurde der Verdacht auf eine 
adenomatöse Risikoveränderung und auf Fibroadenome geäußert und mit einem BI-RADS III 
befundet. Die Verlaufskontrolle wies dann nach 1106 Tagen eine maligne Veränderung auf. 
Dieser nach 3,03 Jahren beschriebene Befund wurde pathologisch als invasiv duktales 
Karzinom mit einer Größe von 15 mm (G2) bestätigt. Bei der geblindeten Reevaluation durch 
einen erfahrenen Mammabefunder, wurde dieser Herd als septiertes Fibroadenom mit BI-
RADS IV klassifiziert, wobei hier eine schwierige Interpretation aufgrund eines atypischen 
Anreicherungsmusters angemerkt wurde. Es handelte sich somit um einen Fall, bei dem sich 
eine initiale Risikoveränderung innerhalb von drei Jahren zu einem Karzinom entwickelte.  
Fall 2: In der zweiten Untersuchung (Tab. 20; Patient 2) dieser Subgruppe wurde die 
betroffene Brust einer 61- jährigen Patientin aufgrund von röntgenmammographisch 
suspekten Mikrokalzifikationen (BI-RADS IV) untersucht und nach der MRM mit BI-RADS 
II klassifiziert. Ein in den Scans der MRM (siehe Abb. 10) näher beschriebener Herd wurde 
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ursprünglich als "myxoides Fibroadenom" gewertet. In einer erneut geblindeten Begutachtung 
des Befundes, im Rahmen der Datenauswertung der vorliegenden Arbeit, wurde dieser Herd 
jedoch mit dem Verdacht auf ein Karzinomrezidiv im Narbenbereich als BI-RADS IV 
eingestuft. Dies deckt sich mit dem Ergebnis der MRM-Verlaufskontrolle nach 4,7 Jahren, die 
den Befund ebenfalls als BI-RADS IV klassifizierte. Somit handelts es sich in diesem falsch 
negativen Fall um einen Befundungsfehler. Die Malignität des Herdes wurde nach der 
suspekten Verlaufskontrolle histologisch als mäßig differenziertes mikropapilläres Karzinom 
mit einer Größe von zehn Millimetern bestätigt. 
 
Tabelle 20: Vergleich der initialen MRM mit den Ergebnissen der Reevaluation dieser MR-
Untersuchungen in der Gruppe der falsch negativen Fälle. 
 
 
MRM-Befund initial 
 
Verlaufskontrolle* 
 
MRM-Befund  
nach Reevaluation 
 
Pat.
1
 
 
BI-RADS Diagnose
2
 Tage Ergebnis 
MR- 
 BI-RADS 
Morphologie Histologie
3
 
 
1 
 
III 
FA/ 
Risikoveränderung 
1106 FN IV Nonmass 
IDC (G2/ 
15mm ) 
 
2 
II Myxoides FA 1715 FN IV Mass 
Mikropap. 
Karzinom 
(G2/ 
10 mm) 
 
* Hierbei handelt es sich um die Angaben zum Zeitintervall zwischen MRM und Verlaufskontrolle 
und dem Ergebnis der initialen MRM in Bezug auf den Befund der Folge-Untersuchung. 
 (
1
: Patientenfall 1 und 2 (Pat.); 
2
: Die Abkürzung FA steht hierbei für Fibroadenom; 
3
: Angabe des 
Karzinomtyps sowie des Gradings (G) und der Größe)  
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Abbildung 10: Vergleich der MRM von initialer Aufnahme (links) und MRM-Verlaufskontrolle 
(rechts) nach 1715 Tagen. Hierbei zeigt sich eine deutliche Größenzunahme des als "myxoides 
Fibroadenom" (BI-RADS II) fehlinterpretierten Karzinomrezidivs im Narbenbereich eines 
mikropapillären Karzinoms (Pfeile). Der falsch negative Befund wurde im Sinne einer "mass-like"-
Läsion in der geblindeten Reevaluation durch einen MR-Mammaspezialisten mit BI-RADS IV 
befundet und nach histologischer Sicherung mit einer Größe von 15 mm und mäßigem 
Differenzierungsgrad (G2) beschrieben. Darstellung jeweils von oben links nach unten rechts: 
Nativbild, Postkontrastmittelphase nach 1-, 2- und 7 Minuten und darauffolgende entsprechende 
Subtraktionsaufnahmen (1/2/7 Minuten), T2-Sequenz und Stir-Aufnahme. 
  
                                
4,7 Jahre 
 60 
 
3.3.3. Falsch positive Fälle der MRM in Bezug auf den RS Histologie 
 
Nach der MRM wurden in Hinblick auf die nachfolgende histologische Sicherung 58 Herde 
von 359 Mammauntersuchungen als falsch positiv eingeordnet. Hierbei klassifizierte man 36 
Herde (62%) als BI-RADS IV und 22 Herde (38%) als BI-RADS V. In der Gesamtheit wurde 
am häufigsten eine fibrozystische Mastopathie fehlinterpretiert, welche in 36% als suspekter 
Befund im Sinne eines BI-RADS IV gewertet wurde. Des Weiteren hat man hier neben neun 
Papillomen und neun anderen nicht näher bezeichneten benignen Befunden auch sechs 
Fibroadenome falsch positiv gewertet. Diesbezüglich zeigte sich, dass anteilsmäßig deutlich 
weniger Fibroadenome mit BI-RADS V (1 von 6) eingeschätzt wurden, während bei den 
Papillomen und anderen gutartigen Herden die Differenzierung zwischen 
höchstwahrscheinlich maligne (BI-RADS V) und histologisch abklärungsbedürftig (BI-RADS 
IV) schwerer fiel (jeweils 4 von 9). Diese Annahme wurde durch einen Chi-Quadrat-Test 
statistisch untersucht und erwies sich erwartungsgemäß als nicht signifikant (p -Wert = 0,48). 
Darüber hinaus wurde ein entzündlicher Prozess fälschlicherweise mit einer bösartigen 
Veränderung verwechselt (genaue Zahlen siehe Tab. 10; Kapitel 3.2). 
Die innerhalb der Pathologiebefunde angegeben Herdgrößen der einzelnen Histologien 
werden in Tabelle 21 dargestellt: 
Tabelle 21: Auflistung der falsch positiven Fälle der MRM hinsichtlich des Histologiebefundes mit 
der Anzahl der einzelnen Histologietypen sowie Angaben des Pathologieberichtes zu deren 
Größenverteilung (mm). 
 
Histologiebefund Anzahl* Minimum
1
 Maximum
2
 Mittelwert
3
 
Fibroadenom 4 7,0 16,0 11,0 
Papillom 8 3,0 34,0 14,3 
fibrozyst. Mastopathie 23 3,0 28,0 11,4 
Inflammation 1 25,0 25,0 25,0 
anderer benigner Befund 7 5 25 13,0 
 
*Hierbei fehlten die Größenangaben bei 10 Befunden mit diagnostizierter fibrozystischer Mastopathie, 
bei einem Papillombefund und jeweils 2 Fällen von Fibroadenomen bzw. nicht näher klassifizierten 
benignen Befunden. Angegebene Größen aufgeschlüsselt nach Minimum (
1
), Maximum (
2
) und 
Mittelwert (
3
) der Messungen innerhalb der Histologiegruppen. 
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In Betrachtung des in Tabelle 22 dargestellten Zusammenhangs zwischen der initalen 
Indikationstellung der MRM innerhalb der falsch positiven Befunde und dem 
Histologiebefund konnte ermittelt werden, dass in der Vielzahl der Fälle ein konventioneller 
BI-RADS III- oder BI-RADS IV-Befund zur MR-Untersuchung führte. Von den in der MRM 
fälschlicherweise mit einem malignen Befund (BI-RADS V) gewerteten Fällen befundete 
man 54,6 % (12 von 22) konventionell als BI-RADS IV und 18,1% (4 von 22) als BI-RADS 
III. Histologisch waren insgesamt allein 21 der 33 Fälle einer fibrozystischen Mastopathie, 4 
der 6 Fibroadenome und 4 der 9 nachgewiesen Papillome ursprünglich mit einer dieser 
Indikationen zugewiesen worden. Jeweils 8,6% der FP MRM waren im Rahmen einer 
Tumornachsorge bzw. als Verlaufskontrollen bei BI-RADS I oder II indiziert. In diesen 
beiden Indikationsgruppen wurde in 60% der Fälle eine fibrozystische Mastopathie gesichert.  
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Tabelle 22: Verteilung der Falsch positiven Befunde der MRM in Bezug auf die intiale MR-BI-
RADS-Kategorie und den Histologiebefund 
 
MR-BI-RADS Indikation 
 
Histologiebefund 
 
Ges. 
  
FA Papillom 
Fibrozyst. 
Mastopathie 
Inflammation 
anderer 
benigner 
Befund  
 
IV 
BI-RADS 0 
konventionell 
1  0 1 0 0 2 
BI-RADS III 
konventionell 
3 0 6 0 3 12 
BI-RADS IV 
konventionell 
1 0 7 0 0 8 
BI-RADS V 
konventionell 
0 1 0 0 0 1 
klinisch bedingt 0 1 1 0 0 2 
Tumornachsorge  
BI-RADS I / II 
0 1 2 0 1 4 
VK  
BI-RADS I / II 
0 1 2 0 1 4 
Kontralateral 
auffällig 
0 0 2 0 0 2 
nicht 
dokumentiert 
0 1 0 0 0 1 
Teilsumme  
MR-BI-RADS 
IV 
 
5 5 21 0 5 36 
V 
BI-RADS 0 
konventionell 
0 0 0 0 1 1 
BI-RADS III 
konventionell 
0 0 3 0 1 4 
BI-RADS IV 
konventionell 
0 4 5 1 2 12 
klinisch bedingt 0 0 1 0 0 1 
Tumornachsorge 
BI-RADS I / II 
0 0 1 0 0 1 
VK 
BI-RADS I / II 
0 0 1 0 0 1 
kontralateral 
auffällig 
1 0 1 0 0 2 
Teilsumme 
MR-BI-RADS 
V 
 
1 4 12 1 4 22 
Gesamt 
 
6 9 33 1 9 58 
 
(VK: Verlaufskontrolle; FA: Fibroadenom; Ges.: Gesamtsumme) 
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3.3.4. Falsch positive Fälle der MRM in Bezug auf den RS MRM-Verlaufskontrolle 
 
Im Bezug auf die Verlaufskontrollen zeigten sich bei Begutachtung der MR-Ausgangsdaten 
sechs falsch positiv eingestufte Primäruntersuchungen. Die einzelnen Fälle sollen 
nachfolgend ebenfalls näher erläutert werden. 
 So wurden vier MRM-Untersuchungen primär als BI-RADS IV befundet (siehe Tabelle 23). 
Hierbei erhielten drei Patientinnen eine Verlaufskontrolle nach maximal drei Jahren und eine 
Patientin wurde nach bis zu fünf Jahren magnetresonanztomographisch untersucht. Die hier 
relevanten Zeitintervallgruppen werden in Tabelle 24 näher beleuchtet.  
 
Fall 1: Bei dieser 35- jährigen Patientin mit einer Verlaufskontrolle nach bis zu drei Jahren 
erfolgte die MRM nach benigner Anamnese und regelmäßigen MRM-Kontrollen aufgrund 
einer familiären Belastung. Hier zeigte die MRM-Verlaufskontrolle nach 840 Tagen bei einer 
primären MRM mit Verdacht auf DCIS oder ILC ein unauffälliges Bild. Dieses wurde auch 
durch eine gutartige Histologie kurz nach der Verlaufskontrolle bestätigt. Auch in diesem Fall 
konnte der ursprüngliche BI-RADS IV-Befund durch einen erfahrenen Mammaspezialisten 
als unauffälliger Proliferationsherd (BI-RADS II) revidiert werden (die Ergebnisse der 
Reevaluation zum initialen MRM sind in Tabelle 25 festgehalten). 
 
Darüber hinaus wurden zwei MRM innerhalb der Dreijahresverlaufskontrollgruppe initial 
aufgrund eines auffälligen kontralateralen Befundes erhoben. 
 
Fall 2: Bei der Ersten dieser Untersuchungen wurde der Verdacht auf DCIS mit BI-RADS IV 
detektiert. Anamnestisch waren bei der 51- Jährigen wiederholte histologische Abklärungen 
mit jeweils benignem Ergebnis bekannt (Fibroadenome). Es erfolgte nach dem Indextest 
keine operative Abklärung und nach einem Zeitraum von 1053 Tagen war die MRM-
Verlaufskontrolle unauffällig. Nach Reevaluation wurde die Läsion mit BI-RADS II als 
Proliferationsherd, der über Jahre konstant geblieben war, eingeschätzt. Somit handelte es 
sich um eine falsch positive Befundung.  
 
Fall 3: Bei einer Patientin (30 Jahre) mit familiärer Belastung der Verdacht auf ein DCIS 
gestellt, welcher jedoch nach einer Verlaufskontrolle von bis zu drei Jahren (1064 Tagen) 
nicht bestätigt wurde. Bei geblindeter Nachbefundung konnte auch hier der initial falsch 
positive Befund von BI-RADS IV, als Proliferationsherd ohne Progredienz mit BI-RADS II 
reevaluiert werden.  
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Fall 4: Darüber hinaus gab es in der BI-RADS IV-Gruppe eine Patientin (40 Jahre) mit einer 
Verlaufskontrolle von bis zu fünf Jahren. Hierbei wurde nach einer konventionellen 
Diagnostik BI-RADS IV eine MRM durchgeführt, nach welcher der Verdacht auf ein 7 mm 
großes DCIS bestand. Dieser Befund wurde durch mehrere MRM-Folgeuntersuchungen von 
bis zu 1729 Tagen (4,7 Jahre) nicht bestätigt und ebenso eine pathologische Untersuchung 
dieses Herdes (3 Jahre nach dem Indextest) erwies sich als unauffällig. Auch innerhalb der in 
dieser Studie durchgeführten Reevaluation konnte kein Anhalt für ein DCIS gefunden 
werden. Folglich kam man zu dem Schluß, dass es sich bei der primären BI-RADS IV-Läsion 
um einen Proliferationsherd (BI-RADS II) gehandelten hatte, der aufgrund von 
Bewegungsartefakten schwierig zu beurteilen war.  
 
Es gab unter den falsch positiv befundeten Patienten zwei initial als BI-RADS V klassifizierte 
Fälle.  
 
Fall 5: Diese Untersuchung wurde bei einer 53- Jährigen Patientin mit Zustand nach 
kontralateralem Brustkrebs der Verdacht auf zwei kleine Karzinome (Größe je 4 mm) 
geäußert. Es erfolgten hier mehrere Verlaufskontrollen, die inklusive der Letzten (nach 1767 
Tagen) einen negativen Befund erbrachten. Auch hier konnte die reevaluierte Befundung 
einen falsch positiven Fall verifizieren, da es sich bei der initial als BI-RADS V gewerteten 
Läsion um eine über Jahre nicht progrediente Risikoveränderung handelte. 
 
Fall 6: Hierbei war Ausgangspunkt der Bildgebung eine Verlaufskontrolle bei bekannter 
Adenose einer Patientin (47 Jahre). Hier beschrieben die Radiologen ein mögliches DCIS 
(Größe 20 mm). Dieser Verdacht blieb auch nach einer kurzfristigen Verlaufskontrolle 
bestehen, jedoch wurde immer darauf hingewiesen, dass sehr dichtes Drüsengewebe 
vorgelegen hat, welches eine sichere Aussage erschwerte. Es erfolgte zweimal der Versuch 
der Histologiegewinnung, wobei die erste Drahtmarkierung aufgrund fehlenden Korrelats 
zum Zeitpunkt der Intervention abgebrochen wurde. Die zweite Probenentnahme erbrachte 
etwa anderthalb Jahre später neben einer fibrozystischen Mastopathie das Bild zweier ADH-
Herde von circa je einem Millimeter Durchmesser. In der MRM-Verlaufskontrolle nach bis zu 
sechs Jahren konnte ebenso kein auffälliger Befund mehr detektiert werden. Dieses Ergebnis 
deckte sich auch mit der Befundung nach Reevaluation der initialen MRM. Hier wurde eine 
eindeutige Risikoveränderung im Sinne einer Adenose als BI-RADS II erhoben und somit die 
primäre Einschätzung mit BI-RADS V als falsch positiv eingeschätzt.  
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Tabelle 23 Zusammenhang der Jahresintervallgruppen zur primären Indikation und MR-BI-RADS- 
Verteilung innerhalb der falsch positiven Fälle mit dem Referenzstandard der MR-Verlaufskontrolle. 
MR-BI-RADS Indikation Intervallgruppe der Verlaufskontrolle Gesamt 
  
bis  
3 Jahre 
bis 
 5 Jahre 
bis 
 6 Jahre 
 
MR-BI-RADS 
IV 
BI-RADS IV 
konventionell 
0 1 0 1 
Verlaufskontrolle bei 
 BI-RADS I / II 
1 0 0 1 
kontralateraler Befund 2 0 0 2 
 Teilsumme BI-RADS IV 3 1 0 4 
MR-BI-RADS 
V 
Verlaufskontrolle bei  
BI-RADS I / II  
0 0 1 1 
Tumornachsorge bei  
BI-RADS I / II 
0 1 0 1 
 Teilsumme BI-RADS V 0 1 1 2 
Gesamtsumme  3 2 1 6 
 
Tabelle 24: Falsch positive Patienten bei Betrachtung der initialen Indikationsstellung innerhalb 
definierter zeitlicher Abstände der Verlaufskontrolle zum primären MRM. 
Indikation Zeitintervall vor Verlaufskontrolle (d) Gesamt 
 800-1000 1000-1500 1500-1900  
BI-RADS IV konventionell 0 0 1 1 
Tumornachsorge 
 BI-RADS I / II 
0 0 1 1 
Verlaufskontrolle bei 
 BI-RADS I + II 
1 0 1 2 
Kontralateraler Befund 0 2 0 2 
Gesamt 1 2 2 6 
 
Zeitintervall zwischen Indextest und MRM-Verlaufskontrolle angegeben in Tagen (d). 
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Tabelle 25: Vergleich der Fälle nach initialer MRM mit den Ergebnissen der Reevaluation dieser MR-
Untersuchungen in der Gruppe der falsch positiven Fälle. 
 
 
Intiale MRM 
 
Verlaufskontrolle 
  
MRM-Befund nach Reevaluation 
MR-BI-RADS Diagnose Tage Ergebnis MR-BI-RADS Diagnose 
IV DCIS/ILC 
840 FP 
II Nonmass 
IV DCIS 
1053 FP 
II Nonmass 
IV 
DCIS 1064 FP 
II Nonmass 
IV 
DCIS 1079 FP 
II Mass* 
V Invasives 
Karzinom 
1767 FP 
II Nonmass 
V 
DCIS 1827 FP 
II Nonmass 
 
* In diesem Fall wurde eine Einschränkung der Bildqualität durch Bewegungsartefakte festgehalten. 
 
3.3.5. Umgang mit Ausnahmefällen der Studie 
 
In einem speziellen Fall dieser Studie (Abb. 11) zeigte sich bei einer primär als BI-RADS II 
klassifizierten MRM in der Verlaufskontrolle nach 5,1 Jahren (1843 Tage) ein maligner 
Befund. Bei dieser Patientin erfolgte die Untersuchung im Rahmen der Tumornachsorge nach 
ipsilateralem Mammakarzinom mit Zustand nach brusterhaltender Therapie sowie Radiatio 
und Chemotherapie. Diese zeigte in der Verlaufskontrolle ein Lokalrezidiv, das histologisch 
als IDC von 0,8 cm (G3) mit einer zusätzlichen DCIS-Komponente (G2-G3) bestätigt wurde. 
Auch in Kenntnis der genauen Lokalisation (aus MRM-Verlaufskontrolle und 
Operationsbericht) konnte der Befund in der primären MRM nicht retrospektiv identifiziert 
werden. Aufgrund des langen Intervalls der Verlaufskontrolle von fünf Jahren ist davon 
auszugehen, dass es sich um ein neu aufgetretenes Karzinom (bzw. Rezidiv) handelt und 
somit keine initial falsch negative MRM vorlag. Aus diesem Grund wurde dieser Fall 
während der Datenauswertung zur Gruppe der richtig negativen MR-Untersuchungen gezählt, 
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da in der Ausgangs-MRM kein maligner Befund übersehen wurde aufgrund der Tatsache, 
dass zum entsprechenden Zeitpunkt noch kein Karzinom vorgelegen hat.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
Abbildung 11: Vergleich zweier MRM-Untersuchungen bei einer Patientin mit Rezidiv nach langem 
Intervall. Hierbei lässt sich in Primär-MRM 2005 (links) kein Anhalt für ein Malignom finden (BI-
RADS- Kategorie II bei Reevaluation). Bei der MR-Verlaufskontrolle (rechts) nach 1843 Tagen (5,1 
Jahren) zeigt sich ein neu entstandenes Rezidiv (Pfeil), bei Z.n. ipsilateralem Karzinom (4 Jahre vor 
Indextest) mit erfolgter BET, Chemotherapie und Radiatio. Darstellung jeweils von oben links nach 
unten rechts: Nativbild, Postkontrastmittelphase nach 1-, 2- und 7 Minuten und darauffolgende 
entsprechende Subtraktionsaufnahmen (1/2/7 Minuten), T2-Sequenz und Stir-Aufnahme. 
  
                               
5,1 Jahre 
 68 
 
4. Diskussion 
4.1. Zusammenfassung der Arbeit 
 
Das Mammakarzinom der Frau liegt in Deutschland mit 29% an erster Stelle der häufigsten 
Krebsarten und weist auch heute noch hohe Mortalitätsraten auf. Eine Verbesserung des 
klinischen Verlaufs durch Realisierung optimaler Behandlungoptionen obliegt der 
frühstmöglichen Detektion der Erkrankung innerhalb der präklinischen Phase und ist somit 
Aufgabe der zuverlässigen bildgebenden Diagnostik. Neben den hierbei etablierten 
Screeningverfahren der Röntgenmammographie und der Sonographie, ist die 
Magnetresonanz-Mammographie als weiteres bildgebendes Verfahren in den letzten 
Jahrzehnten im Rahmen vieler klinischer Fragestellungen von zunehmender Bedeutung. 
Beispielsweise wird sie innerhalb der operativen Therapieplanung oder als additives 
Verfahren bei konventionell erschwerter Beurteilbareit von Befunden, herangezogen. 
Aufgrund der fortlaufenden Weiterentwicklung technischer Komponenten und der 
Realisierung einer standardisierten Durchführbarkeit und Interpretation wurde die MRM zum 
bildgebenden Verfahren mit der höchsten Sensitivität der Mammakarzinomdiagnostik. In 
zunehmendem Maß wird auch die Relevanz von regelmäßigen MRM-Untersuchungen im 
Sinne eines Screeningverfahrens diskutiert. Dabei wird die Methode in diesem 
Zusammenhang bisher nur innerhalb von Screeningprogrammen bei Hochrisikopatienten 
angewendet und nicht bei Patienten mit durchschnittlichem Risiko für ein Mammakarzinom. 
In diesem Kontext spielen vor allem die noch kontrovers diskutierte Spezifität und die hohen 
Raten an falsch positiven Befunden der MRM eine wesentliche Rolle. Jüngere Studiendaten 
versprechen deutlich höhere Genauigkeiten vor allem bezüglich der Spezifität und der 
Vorhersagewerte. Die Ermittlung der diagnostischen Kenngrößen (Sensitivität, Spezifität, 
PPW, NPW) der MRM erfolgt hierbei meist hinsichtlich des Referenzstandards der Histologie 
und wurde auch in der vorliegenden Arbeit anhand eines Patientenkollektivs mit diesem RS 
untersucht. Darüberhinaus sollte der zweite Schwerpunkt in der Reevaluierung der Spezifität 
liegen. In diesem Zusammenhang muss festgehalten werden, dass eine Optimierung der 
Spezifität abhängig ist von der Erhöhung richtig negativer und der Verminderung falsch 
positiver Befunde. Dabei liegt der Fokus vor allem in der Zunahme der richtig negativ 
klassifizierten Untersuchungen, da auch unter optimalen Bedingungen immer ein Anteil 
falsch positiver Befunde verbleibt. Folglich lässt sich eine genaue Aussage zur Spezifität 
eines Verfahrens nur treffen, wenn möglichst viele benigne Befunde verifiziert werden. 
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Jedoch wird diese Bestätigung bei nicht erfolgter histologischer Abklärung nur durch eine 
ausreichende Verlaufskontrolle ermöglicht. In vielen Studien werden dazu die Daten der 
Verlaufskontrollen unterschiedlicher Modalitäten (Mammographie, Sonographie, MRM, 
Histologie, klinische Evaluation) nachvollzogen, was teilweise limitierende Faktoren 
bezüglich der Zuverlässigkeit und Vergleichbarkeit der Verlaufskontrolle (je nach Verfahren) 
zur Index-MRM mit sich bringen. Aus diesem Kontext heraus wurde für diese Arbeit die 
Genauigkeit der MR-Mammographie anhand eines zweiten unabhängigen Kollektivs mit 
einem neuen Referenzstandard in Form einer MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei 
Jahren definiert. Hierbei soll durch die Schaffung einer möglichst langen Verlaufskontrolle 
innerhalb des gleichen bildgebenden Verfahrens eine Reevaluation der Spezifität erfolgen, 
indem die Parameter der diagnostischen Präzision der MRM nicht histologisch abgeklärter 
Befunde separat ermittelt werden. Durch die Gewährleistung eines definierten 
Mindestabstandes zum Indextest von zwei Jahren kann davon ausgegangen werden, dass 
primär nicht diagnostizierte Malignome zum Zeitpunkt der Verlaufskontrolle eine 
detektierbare Größe angenommen hätten. Diese Annahme wird durch die Tatsache 
unterstützt, dass die durchschnittliche Verdopplungszeit eines Tumors circa 160 Tage beträgt, 
ein Fakt, der als häufiger Kritikpunkt kurzfristiger Verlaufskontrollen aufgeführt wird (Tuli et 
al. 2009). Zudem ist in diesem Zusammenhang bemerkenswert, dass für diese Arbeit ein 
medianer Zeitabstand von 1232 Tagen (3,4 Jahren) ermittelt wurde. Fokussierend auf den 
potenziellen Anteil konstanter benigner Befunde (BI-RADS I,II,II) über einen Zeitraum von 
mindestens zwei Jahren, soll die Entwicklung der Spezifität der MRM unter diesem neuen 
Referenzstandard und als Äquivalent dazu, der Anteil richtig negativer bzw. falsch positiver 
Befunde, neu eingestuft werden.  
Die Bearbeitung der Fragestellung in dieser Arbeit wurde auf der Basis der Daten der MRM-
Untersuchungen aus den Jahren 2004-2006 der longitudinalen Datenbank des 
Universitätsklinikums Jena realisiert. Hierbei wurden aus einem Kollektiv von 636 Patienten 
(1051 Mammae) innerhalb dieser Studie insgesamt 652 Mammauntersuchungen als zulässig 
ermittelt, von denen 359 Mammabefundungen im Kollektiv mit einem Referenzstandard der 
Histologie und 293 Mammauntersuchungen im Kollektiv mit dem RS einer MRM-
Verlaufskontrolle (mindestens zwei Jahre) eingeschlossen waren.  
Im Rahmen dieser Studie erfolgte eine Ermittlung der diagnostischen Kenngrößen 
(Sensitivität, Spezifität, Vorhersagewerte, diagnostische Genauigkeit) der MRM innerhalb 
eines homogenen Kollektivs aus der normalen klinischen Anwendung, jeweils für beide 
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Referenzstandardgruppen und die separate sowie vergleichende Beleuchtung dieser Werte je 
nach RS. In dieser schematischen Betrachtung wurden FN und FP Befunde untersucht und 
wichtige Subgruppen (Altersverteilung, BI-RADS-Klassifikationen der MRM-Befunde, 
Indikationstellung) bearbeitet.  
 
4.2. Vergleich zu anderen Studien 
 
Die Genauigkeit der MRM wurde bereits in zahlreichen Studien von verschiedenen 
Ausgangspunkten untersucht. In der vorliegenden Arbeit wurde diese in Abhängigkeit zweier 
verschiedener Referenzstandards beleuchtet, jedoch wurden vor dieser differenzierten 
Betrachtung zunächst in Abschnitt 3.2.1. die statistischen Kennzahlen (Sensitivität 96%, 
Spezifität 86 %, PPW 74%, NPW 98%) im gesamten Kollektiv von 652 Fällen ermittelt. Es 
ist hervorzuheben, dass die Patienten im Rahmen dieser retrospektiven Studie aus der 
normalen klinischen Anwendung für eine MRM-Untersuchung in Abhängigkeit von der 
entsprechenden Indikationsstellung rekrutiert wurden (Tab. 6). Folglich handelte es sich 
sowohl um Patienten, die asymptomatisch waren (mit oder ohne Malignom in der Anamnese) 
als auch um symptomatische Patienten unabhängig vom Risikoprofil. In den Kollektiven der 
in Tab. 26 aufgeführten Studien, welche sich mit der diagnostischen Genauigkeit der MRM in 
Vergleich zur Mammographie beschäftigten, handelte es sich um familiär und/oder genetisch 
(bsp. BRCA 1/2 Träger) prädispositionierte Patienten, die im Rahmen von 
Screeninguntersuchungen mittels MRM evaluiert wurden. Somit ist das Patientenkollektiv 
dieser Studie von anderen Studien abweichend vorselektiert worden. Eine vergleichende 
Betrachtung dieser Arbeit mit den entsprechenden Studien aufgeführt in Tabelle 26 ist an 
dieser Stelle zulässig, da die vorliegende Arbeit eine der wenigen ist, welche ihr 
Patientenkollektiv aus dem wenig vorselektionierten klinischen Setting bezieht (Benndorf et 
al. 2010b). Das Patientenkollektiv dieser Studie hat einen deutlich höheren Altersdurchschnitt 
(56,1 Jahre; Spannweite 15,6-91,8 Jahre; Abb. 3) als jenes in den aufgeführten Studien. Dies 
ist der Tatsache geschuldet, dass die Screeninguntersuchungen aufgrund des erhöhten 
Lebenszeitrisikos dieser Patienten deutlich früher beginnen. Insgesamt zeigen sich bei den 
Angaben zu den statistischen Kennzahlen dieser Arbeit und jener in den aufgeführten Studien 
merkliche Übereinstimmungen. Wichtig bezüglich der Betrachtung errechneter Sensitivitäten 
und Spezifitäten ist, dass die vorliegende Studie ihre Ergebnisse bezogen auf die einzelne 
Mamma erhoben hat. Die übrigen aufgeführten Arbeiten nahmen jeweils den Patienten als 
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kleinste Untersuchungseinheit an, was die Zahl der richtig negativen Befunde stark minimiert. 
Des Weiteren ist der deutlich höhere positive prädiktive Wert dieser Studie anzumerken, der 
höchstwahrscheinlich aus der höheren Prävalenzrate von 28,4% (185 Malignomen auf 652 
Patienten) im Vergleich zu den Prävalenzen der anderen Arbeiten zwischen 2,3% und 9,3% 
resultiert. Darüber hinaus zeigt sich in den Studien, die ein positives Ergebnis der MRM ab 
der BI-RADS III (Leach et al. 2005, Kriege et al. 2004) festgelegt hatten, eine niedrigere 
Spezifität als in den anderen Studien (inklusive dieser Arbeit). Zieht man in Betracht, dass die 
Wahrscheinlichkeit eines BI-RADS III-Befundes auf Malignität bei ca. 2% liegt (weshalb 
derartige Herde als benigne mit eher kurzfristiger Kontrollbildgebung gewertet werden) 
(American College of Radiology 2003) und ein positiver Befund in den entsprechenden 
Studien histologisch abzuklären war, resultiert daraus eine hohe Anzahl von FP Biopsien mit 
entsprechender Verminderung der Spezifität.  
 
Tabelle 26: Übersicht ausgewählter prospektiver Studien, welche mit einem größeren 
Patientenkollektiv die diagnostischen Kenngrößen (Sensitivität, Spezifität, PPW, NPW) der MRM 
untersuchten 
 Autor / Jahr  
 Kriege 
2004 
Warner 
2004 
Kuhl 
 2005 
Leach  
2005 
Kuhl  
2010 
Schön 
Patientenanzahl 1909 236 529 649 687 448 
Durchschnittsalter 
(Bereich) 
40  
(19-72) 
46,6 
 (26-65) 
40  
(27-59) 
40  
(31-55) 
44  
(25-71) 
56 
(16-92) 
Malignome 45 22 43 35 27 185 
Definition positive 
Untersuchung 
ab BI-
RADS III 
ab BI-
RADS IV 
ab BI-
RADS IV 
ab BI-
RADS III 
ab BI-
RADS IV 
Ab BI-
RADS IV 
 *Sensitivität MRM 
(%) 
80 85 91 77  
(60-90) 
93 
 (84-99) 
96  
92-98) 
Spezifität MRM (%) 90 93 97 81  
(80-83) 
98  
(96-99) 
86 
 (83-89) 
PPW MRM (%) 32 42 50 7,3 
 (4,9-10) 
48  
(34-62) 
74  
(68- 79) 
NPW MRM (%) - 99 - 99  
(99-100) 
100 
 (99-100) 
98  
(97-99) 
 
Hierbei handelte es sich um Studien, welche die Genauigkeit der MRM im Vergleich zur 
Mammographie in Kollektiven mit mindestens mittel- bis hochgradigem Lebenszeitrisiko für ein 
Mammakarzinom untersuchten. Ebenfalls angegeben die Ergebnisse der vorliegenden Arbeit. Für die 
statistischen Kenngrößen sind in Klammern die gerundeten 95%-Konfidenzintervalle angegeben, falls 
diese sich aus den zitierten Arbeiten ermitteln ließen (Kriege et al. 2004, Warner et al. 2004, Kuhl et 
al. 2005, Leach et al. 2005, Kuhl et al. 2010).  
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Die Sensitivität der MRM wird als die Höchste aller bildgebenden Verfahren angegeben 
(Kuhl 2007b), was sowohl durch diese Arbeit (Gesamtes Kollektiv 96,2%; RS Histologie 
97,2%) als auch durch den Großteil der aufgeführten Arbeiten bestätigt werden kann. 
Auffällig sind die relativ niedrigen Werte der Arbeiten von Kriege et al. und Leach et al., bei 
denen die MRM vor allem Defizite bezüglich der Detektion von in situ Karzinomen zeigte 
(Kriege 17%/ 1 von 6 DCIS durch MRM erkannt). Diese Problematik im Zusammenhang mit 
den beiden genannten Arbeiten wurde auch von Kuhl et al (2010) thematisiert, nachdem sich 
in ihrer Studie eine deutlich höhere Sensitivität für DCIS, besonders für mittlere und hoch-
gradige Formen zeigte. Hierbei wurde festgehalten, dass jene Arbeiten ihre Daten zu einem 
Zeitpunkt erhoben, an welchem die Verbesserungen der MRM-Auswertung durch 
Innovationen, wie die Einführung bestimmter Kriterien zur standardisierten Interpretation, 
beispielsweise im Rahmen des verfassten BI-RADS Lexikons der MRM, noch nicht 
vollzogen waren (Menell et al. 2005, American College of Radiology 2003). Eine deutlich 
bessere Sensitivität für in situ Karzinome (87%, 10 von 13) konnte auch in der vorliegenden 
Arbeit im RS Histologie ermittelt werden. Ebenso wurde die allgemein angegebene 
Sensitivität zwischen 91-100% für invasive Formen des Mammakarzinoms (Benndorf et al. 
2010b, Kuhl und Schild 2000) im RS Histologie mit 98,8% (164/166) bestätigt. Innerhalb der 
falsch negativen Raten dieser Arbeit von 1,4% (5/35 Mammae) im RS Histologie handelte es 
sich bei drei der fünf Karzinome um in situ Formen. Zwei dieser lagen mit einer Größe 
kleiner 3 mm unterhalb des nachweislich detektierbaren Bereiches der MRM für derartige 
Läsionen, da hier noch eine Nährstoffversorgung des Tumors ohne Notwendigkeit einer 
Neoangiogenese (welche Voraussetzung für den Nachweis durch die MRM ist) vorliegt (Kuhl 
2007a, Folkman 1995, Kaiser und Zeitler 1989). Dass bei der Ermittlung der Sensitivität 
(sowie PPW) der MRM dieser Studie vorzugsweise der Bezug zum Referenzstandard der 
Histologie genommen wurde und nicht etwa zum RS der Verlaufskontrolle (Sensitivität mit 
0% bzw. PPW 0%), erschließt sich aus den folgenden Gründen. Es erklärt sich zum einen aus 
der allgemeinen Verfahrensweise im Bezug auf positive MRM-Untersuchungen. So gilt für 
positive Befunde im Sinne eines BI-RADS IV (suspekt) und V (höchstwahrscheinlich 
maligne; siehe Tab. 3), dass derartige Herde obligatorisch einer histologischen Abklärung 
zuzuführen sind (American College of Radiology 2003). Aus diesem Grund fehlten RP 
Ergebnisse im Verlaufskontroll-Kollektiv. Der Umstand, dass trotzdem sechs Befunde dieser 
BI-RADS-Kategorien nicht histologisch abgeklärt wurden und sich letztendlich im RS der 
Verlaufskontrolle als FP herausstellten, ist erklärbar durch unauffällige Befunde kurzfristiger 
Nachkontrollen. Diese wurden mittels demselben und anderen bildgebenden Verfahren 
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durchgeführt und beinhalteten somit den Verzicht einer histologischen Abklärung. Diese 
Konstellationen und die geringe Zahl der FN Befunde (n=2) bedingen die letztendlich 
ermittelten Nullprozentwerte der Sensitivität und des PPW im RS der Verlaufskontrolle (bei 
einer vergleichsweise weiten Spannbreite der möglichen Konfidenzintervalle), welche 
keinesfalls realistische Abbilder der MRM-Sensitivität darstellen. In diesem Zusammenhang 
soll deutlich hervorgehoben werden, dass die Intention der vorliegenden Arbeit zu keinem 
Zeitpunkt (aus oben genannten Gründen) darin bestand, den Wert des Referenzstandards der 
Histologie in Bezug auf die Sensitivität oder den PPW in Frage zu stellen. Es war das primäre 
Ziel, durch den neuen Referenzstandard der MRM-Verlaufskontrolle die Spezifität zu 
untersuchen. So zeigte sich auch in dieser Arbeit, dass der Wert der Spezifität im RS mit 
alleiniger Histologie mit 67% weiter zu optimieren ist. Dieser, im Vergleich zu anderen 
Arbeiten, eher niedrige Wert ergibt sich einerseits aus den 58 falsch positiven Befunden. Er 
ist vielmehr jedoch aus der Tatsache heraus erklärbar, dass sämtliche gutartige Befunde (BI-
RADS I,II,III), welche histologisch nicht abgeklärt wurden und durch eine Verlaufskontrolle 
jedoch als RN bestätigt worden wären, nicht in die Berechnung miteinflossen. Hierzu zählen 
vor allem auch die Patienten, die keinerlei auffälligen Herd aufwiesen und somit ohne weitere 
Nachkontrolle verblieben. Die Entwicklung dieser Befunde und mit ihnen die Spezifität sollte 
im zweiten möglichst großen Kollektiv der MRM-Verlaufskontrolle, auf die einzelne Mamma 
bezogen, untersucht werden. Um die Spezifität der MRM akkurat zu diskutieren, müssen die 
zwei hier angesprochen Parameter RN und FP Befunde im Einzelnen kritisch evaluiert 
werden.  
Die Richtlinien des American College of Radiology sehen im Bezug auf Befunde der 
Kategorien BI-RADS I und II keinerlei Notwendigkeit für eine weitere Abklärung. 
Ungeachtet dessen werden hier, wie sich auch an dieser Arbeit belegen lässt, häufig 
histologische Sicherungen durchgeführt. Dieser Entschluss wird, beispielsweise bei 
auffälliger Indikationstellung zur MRM (etwa in der konventionellen Diagnostik oder bei 
klinischer Auffälligkeit; s.Tab.11) sowie im Falle einer unauffälligen bildgebenden 
Diagnostik zur Beruhigung des Patienten oder auch zur Absicherung des behandelnden 
Arztes, gefasst. So wurden in dieser Arbeit 27% aller histologischen Abklärungen (n=96) 
trotz eines BI-RADS I- oder II-Befundes der MRM durchgeführt, welche sich in 94,8% der 
Fälle durch eine negative Histologie bestätigten. In circa 62% dieser negativen Histologien 
(MR-BI-RADS I/II) konnte eine auffällige konventionelle Diagnostik oder ein klinischer 
Befund als wahrscheinlicher Grund für die Sicherung identifiziert werden. In vielen Studien 
wurde die Rolle der MRM zur Klärung konventionell auffälliger Befunde untersucht, wobei 
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hier vor allem unklare Fälle (BI-RADS III) und BI-RADS 0-Untersuchungen der 
konventionellen Diagnostik (beispielsweise eine unzureichende Aussagefähigkeit aufgrund 
eines dichten Drüsenparenchyms) von besonderer Relevanz waren. So konnten unter anderem 
Benndorf et al. belegen, dass die MRM in Bezug auf ihre Genauigkeit keine Abhängigkeit zur 
Dichte des Drüsenparenchyms aufweist und eine zuverlässige Methode zur Abklärung von 
konventionellen BI-RADS-Befunden darstellt (Sensitivität: 100%; Spezifität: 98%). Auch in 
dieser Arbeit konnte die Genauigkeit der MRM für konventionelle BI-RADS 0-
Untersuchungen durch eine Sensitivität von 100% und eine Spezifität von 90% belegt werden 
(wobei hier hervorzuheben ist, dass die Verlaufskontrolle allein 25 von 28 RN Fälle 
einschloss). Ebenso ist die MRM laut Kuhl et al. in diesen Fällen eine zuverlässige 
Alternative zur Mammographie, deren Aussagefähigkeit bei dichtem Drüsengewebe, 
insbesondere bei jungen Patienten unter 50 Jahren unabhängig vom Risikoprofil, limitiert ist 
(Kuhl 2007b). In Bezug auf konventionelle BI-RADS III-Befunde und ihre Abklärung durch 
die MRM konnten mehrere Studie zeigen, dass die MRM für konventionelle nicht-
kalzifizierende BI-RADS III-Fälle einen NPW bis 100% besitzt (Dorrius et al. 2010, Moy et 
al. 2009, Gokalp und Topal 2006). So führten Dorrius et al. weiter an, dass es nicht notwendig 
sei, konventionelle nicht-kalzifizierende BI-RADS III-Herde histologisch abzuklären, wenn 
die MRM einen BI-RADS I- oder II-Befund (68,4% aller konventionellen BI-RADS III-
Herde dieser Arbeit) detektierte. Dagegen war jedoch der NPW in einer anderen 
multizentrischen Studie (14 Krankenhäuser) durch Blümke et al. mit 85% als unzureichend 
beschrieben wurden, um eine sichere Abklärung von unklaren bzw. suspekten 
konventionellen Befunden zu erlauben. Hierbei ist jedoch hervorzuheben, dass es bezüglich 
der technischen Durchführung und einer standardisierten Interpretation durchaus Limitationen 
gab, da diese Studie zwischen 1998-2001 erhoben wurde. Des Weiteren schloss Blümke et al. 
kalzifizierende Herde der konventionellen Diagnostik mit ein, welche sich nachweislich 
negativ auf den NPW auswirkten. So beschrieben mehrere Autoren einen deutlich geringeren 
NPW der MRM für konventionelle BI-RADS III-Herde mit Mikrokalzifizierungen mit der 
Schlussfolgerung, dass eine Biopsie in kalzifizierenden Herden dieser BI-RADS-Kategorie 
nicht durch eine MRM-Kontrolle zu ersetzen ist. In diesen Studien wurden jedoch auch 
konventionelle BI-RADS IV- und V-Herde eingeschlossen (Akita et al. 2009, Cilotti et al. 
2007, Uematsu et al. 2007). Ungeachtet dessen konnte für die vorliegende Arbeit in beiden 
Referenzstandardkollektiven auch ein hoher NPW (jeweils 100%) bezüglich der Abklärung 
konventioneller BI-RADS III-Befunde durch die MRM ermittelt werden.  
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Neben der Problematik, dass Herde ungeachtet der gutartigen Einschätzung der MRM als BI-
RADS-Klassen I und II aufgrund der oben genannten Konstellationen histologisch abgeklärt 
werden, stellen besonders die wahrscheinlich gutartigen Herde der BI-RADS-Klasse III eine 
Herausforderung dar. Der Kritikpunkt an der MRM begründet sich diesbezüglich einerseits 
auf den fehlerhaften Einschätzungen maligner Herde als BI-RADS III und andereseits auf der 
hohen Anzahl von unklaren Fällen im Vergleich zur Mammographie und den daraus 
resultierenden Kosten durch vermehrte kurzfristige Verlaufskontrollen und der additiven 
Abklärung mittels Bildgebung und Biopsie (Liberman et al. 2003a). In diesem 
Zusammenhang zeigte sich bei Kriege et al. eine doppelte Rate an zusätzlichen Abklärungen 
nach der MRM bei dreifach höherer Rate von unnötigen Biopsien im Vergleich zur 
Mammographie, wobei hier hervorzuheben ist, dass in dieser Studie, wie bereits erwähnt, die 
BI-RADS-Kategorie III positiv und somit abklärungsbedürftig eingeschätzt wurde (viele FP).  
BI-RADS III-Herde werden mit einer Malignitätswahrscheinlichkeit von unter 2% 
beschrieben und sind durch eine kurzfristige Verlaufskontrolle oder eine histologische 
Sicherung abzuklären. Hierbei stellt ein wesentliches Problem dar, dass genaue 
Charakterisierungskriterien nicht eindeutig genannt werden, was oftmals histologische 
Abklärungen aufgrund von Unsicherheit bedingt (American College of Radiology 2003). 
Zahlreiche Studien haben die Genauigkeit der MRM in dieser BI-RADS-Kategorie 
untersucht. Während frühere Studien höhere Malignitätswahrscheinlichkeiten zwischen 6-
10% für die MR-BI-RADS III-Kategorie angaben (Sadowski und Kelcz 2005, Liberman et al. 
2003a), ermitteln jüngere Arbeiten deutlich geringere Werte zwischen 0,6-1,1% (Weinstein et 
al. 2010, Eby et al. 2009, Eby et al. 2007, Kriege et al. 2004). Ein bedeutender Punkt war in 
diesem Zusammenhang die Fragestellung nach dem möglichen Ersatz einer histologischen 
Abklärung durch eine möglichst lange Verlaufskontrolle. So erhielten lediglich 23 von 106 
Patienten mit einem BI-RADS III-Herd in der Studie von Weinstein et al. eine histologische 
Abklärung (ein DCIS; 0,9% Malignitätswahrscheinlichkeit), die anderen Patienten wurden 
alle anhand einer Verlaufskontrolle im Studienzeitraum von 2 Jahren als gutartig bestätigt (83 
von 106). In der Studie von Eby et al. wurde von 160 BI-RADS III-Herden lediglich einer als 
maligne (0,6%) verifiziert. Erwähnenswert ist, dass von 100 Patienten, die eine kurzfristige 
MRM-Verlaufskontrolle (durchschnittl. 7,4 Monate nach Indextest) erhielten, 90% nach 
dieser ersten Verlaufskontrolle auf BI-RADS I oder II heruntergestuft wurden. Von den 
verbleibenden zehn Patienten waren drei klinisch unauffällig geblieben, weitere drei erwiesen 
sich nach einer zweiten MR-Verlaufskontrolle und einer nach der Dritten (20 Monate nach 
Indextest) als stabil (BI-RADS II). Von drei Patienten mit einer Hochstufung des BI-RADS 
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III in einen IV-Befund und somit der Indikation einer histologischen Abklärung, wurde 
lediglich ein Malignom gefunden. Die zweite Studie von Eby et al. (2009) zu diesem Thema 
ergab eine Malignitätsrate von 0,85% (2/236 Patienten). Hierbei erhielten 61,9% (146/236) 
ein VK, wovon 93% (136/146) Patienten mit insgesamt 205 Herden eine MR-
Verlaufskontrolle erhielten. Nach der ersten Kontrolluntersuchung (medianer Abstand zum 
Indextest 209 Tage/ 0,57 Jahre) wurden 93% auf einen BI-RADS I- oder II-Herd 
heruntergestuft und in den weiteren MRM-Verlaufskontrollen wurde kein auffälliger Befund 
mehr detektiert. Bei 2 von 12 histologischen Verlaufskontrollen wurden zwei DCIS (ein 
gering und ein hochgradiges DCIS, beide "Nonmass-Läsionen" in der MRM) verifiziert. Die 
Ergebnisse der vorliegenden Studie unterstützen die geringe Malignitätswahrscheinlichkeit 
der BI-RADS III-Befunde mit einer ermittelten Rate von 2,7% (1/37). Auch wenn dieser Wert 
über der allgemeinen Malignitätswahrscheinlichkeit von 2% liegt, muss hervorgehoben 
werden, dass es sich zum einen um deutlich weniger Fälle dieser Kategorie handelte. Zum 
anderen wurden 10 der 37 BI-RADS III-Befunde mit einer MRM-Verlaufskontrolle 
untersucht (Mittelwert 2,8 Jahre; Minimum: 756 Tage), von denen sich einer als maligne 
herausstellte (nach 3,3 Jahren, IDC 15 mm; G2). Bei diesem Herd ist zu beachten, dass man 
ihn einerseits in der MRM-Verlaufskontrolle als eindeutig maligne detektierte sowie dass er 
andererseits in der Reevaluation als BI-RADS IV klassifiziert und somit aufgrund mangelnder 
Erfahrung primär fehlerhaft als BI-RADS III eingestuft wurde. Alle 27 Befunde im RS 
Histologie erwiesen sich als benigne. Folglich hätten kurzfristige Verlaufskontrollen an Stelle 
der histologischen Abklärung eine Alternative dargestellt.  
Es zeigt sich sowohl in dieser Arbeit als auch in jüngeren Studien, dass die MRM als 
Verfahren durchaus in der Lage ist BI-RADS III-Befunde korrekt zu evaluieren. Auch eine 
Arbeit von Pediconi et al. stellte fest, dass die MRM aufgrund ihres hohen NPW in der Lage 
ist, Herde der BI-RADS-Kategorie III und sogenannte "Borderline-Läsionen" korrekt als 
benigne zu klassifizieren und schlussfolgerte, dass in derartigen Fällen eine MRM-
Verlaufskontrolle einer chirurgischen Intervention vorzuziehen wäre (Pediconi et al. 2010). 
Eine fortlaufende Bestätigung der geringen Malignitätswahrscheinlichkeit von MR-BI-RADS 
III würde dazu beitragen, sowohl ärztliche Zweifel als auch Patientenängste im Umgang mit 
dieser Kategorie zu reduzieren und der MRM-Verlaufskontrolle den Vorzug gegenüber einer 
doch invasiven Histologiegewinnung zu geben.  
Es gibt viele Gründe für falsch positive (als auch falsch negative) Befundungen der MRM. 
Einige Studien haben sich damit auseinandergesetzt, Möglichkeiten der Reduktion derartiger 
Befunde zu ermitteln. Dabei liegt ein Schwerpunkt in der Tatsache, dass der Anteil FP 
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Befunde einerseits stark von der Erfahrung des Untersuchenden und andererseits auch von der 
Möglichkeit einsehbarer Voruntersuchungen der Patienten abhängt. So zeigten Warner et al. 
in ihrer Vergleichsstudie der Genauigkeiten der MRM mit verschiedenen Verfahren im 
Rahmen von Screeninguntersuchungen, dass sich mit Zunahme der absolvierten 
Screeningrunden ein Abfall der Anzahl falsch positiver Befunde der MRM (6,4% /1. Runde; 
2,9%/ 2. Runde; 1,2%/ 3.Runde) und ein Anstieg der Spezifität (93%/ 1. Runde zu 99%/ 2. 
Runde) ermitteln ließen. Die Nachkontrollen der MRM sanken hierbei merklich von 26% in 
der ersten Runde bis auf 10% in der dritten Untersuchungsiteration (Warner et al. 2004). In 
einer anderen prospektiven Studie untersuchte Warren et al. die Abhängigkeit der MRM 
Spezifität (und Sensitivität) in einem Kollektiv aus Screening- sowie symptomatischen 
Patienten vom jeweiligen Untersuchungsprotokoll, wobei die Befunde durch zwei Radiologen 
erhoben und mit einer Histologie oder einer 18-Monate-Verlaufskontrolle als 
Referenzstandard verifiziert wurden. Hier zeigte sich, dass mit zunehmender Erfahrung ein 
signifikanter Abfall der als auffällig befundeten Herde zu verzeichnen war (Rate der ROIs 
reduziert) und somit mehr Herde als negativ und damit nicht abklärungsbedürftig (mittels 
Biopsie oder kurzfristiger Kontrolle) eingeschätzt wurden (Warren et al. 2005). Auch Kuhl et 
al. (2005) betonten in ihrer Arbeit, dass die ermittelten hohen Raten der Spezifität (wie 
Sensitivität) der MRM im Vergleich zu den anderen Modalitäten (nicht nur bei 
Hochrisikopatienten, sondern auch im Patientenkollektiv mit moderatem 20%igem 
Lebenszeitrisiko) zu einem großen Anteil dem hohen Erfahrungsschatz der befundenden 
Radiologen zugeschrieben werden können (Kuhl et al. 2005). In der Arbeit von Benndorf et 
al. wurde die Genauigkeit der MRM mit derer der konventionellen Röntgenmammographie in 
einem Kollektiv aus der klinischen Anwendung verglichen, wobei als Refernzstandard die 
Histologie und für die benignen Befunde eine Verlaufskontrolle von 24 Monaten mittels 
unterschiedlicher Modalitäten (MG, MR, US, klinisch- oder histologisch Abklärung) definiert 
wurde. Neben der Überlegenheit der MRM gegenüber der Mammographie im 
Gesamtkollektiv dieser Studie (Sensitivität: 97%, Spezifität: 94%,PPW: 79%, NPW: 99%) 
konnten in einer geblindeten Reevaluation bestimmter MRM-Befunde (n=216) eine deutliche 
Verbesserung der Spezifität (von initial 59% auf 85%), des PPW (79% auf 92%), der 
diagnostischen Genauigkeit (81% auf 91%) verzeichnet werden und das bei fast 
gleichbleibenden NPW (90,9% auf 91,%) und geringgradiger Verminderung der Sensitivität 
(96,8% auf 95,2%). Die Reevaluation wurde durch einen Befunder mit einer Erfahrung von 
bis zu 500 MRM und einem Radiologen mit einer deutlich höheren Erfahrung (5000 MRM) 
mit Orientierung an den verfassten BI-RADS-Kriterien vorgenommen und erwies sich anhand 
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der Ergebnisse als deutlich zuverlässiger. Die vorliegende Arbeit kann die Ergebnisse der 
beschriebenen Studien ebenso unterstreichen, da bei der geblindeten Reevaluation der FP 
Befunde des RS Verlaufskontrolle durch einen Mammaspezialisten (Befundungserfahrung 
circa 5000 Untersuchungen) alle vorher als BI-RADS IV (n=4) oder V (n=2) klassifizierten 
Untersuchungen als negativ ( BI-RADS II) eingestuft wurden (ebenso wie die zwei primär 
falsch negativ befundeteten Herde als eindeutig suspekt BI-RADS IV detektiert wurden). Es 
zeigt sich wie relevant der Faktor "Erfahrung" in der MRM-Auswertung für die Reduktion 
auffälliger Befunde ist. Vor allem der positive Einfluss auf die Spezifität durch bessere 
Detektion tatsächlich gutartiger Herde und Verminderung der FP Befunde kann vermerkt 
werden. Darüber hinaus wird eine verbesserte Beurteilung von MRM- Untersuchungen durch 
eine standardisierte Interpretation anhand bestimmter Kriterien erreicht. So gab es zahlreiche 
Studien, welche die Differenzierung maligner und benigner Befunde in der MRM mittels 
morphologischer und kinetischer Anreicherungsmuster beispielsweise durch Bezug auf die im 
BI-RADS Lexikon festgehaltenen Dignitätskriterien des American College of Radiology, 
untersucht haben. Es zeigte sich zum Beispiel, dass der PPW für solide ("mass") Läsionen 
deutlich höher ist als für nicht solide ("non mass") Läsionen und dadurch der Anteil von 
Nonmass-Läsionen unter den falsch positiven Befunden deutlich größer ist (Baltzer et al. 
2010b, Tozaki und Fukuda 2006). So stellte sich bei Baltzer et al. sowie Tozaki et al. heraus, 
dass 48% bzw. 40% aller falsch positiven Herde als nicht solide erschienen. Diese Ergebnisse 
gehen konform mit den reevaluierten FP Befunden dieser Arbeit, bei denen es sich in 83% 
(5/6) um Nonmass-Läsionen handelte. Gründe für eine bessere Differenzierung von Mass-
Läsionen im Bezug auf eine benigne oder maligne Dignität liegen unter anderem in der 
zuverlässigeren Übertragbarkeit bestimmter kinetischer Anreicherungsmuster (Jansen et al. 
2008, Kuhl et al. 1999). Auch lassen bei soliden Herden bestimmte Deskriptoren für 
Malignität, wie beispielsweise ein sogenanntes "Washout-Phänomen" oder eine 
ungleichmäßige nadelförmige Randbegrenzung, einen hohen PPW erkennen, während im 
Gegensatz dazu beispielsweise eine glatte Berandung als Zeichen einer Benignität zu werten 
ist (Baltzer et al. 2010b, Tozaki und Fukuda 2006, Nunes et al. 1997). Des Weiteren steigt die 
Wahrscheinlichkeit eines malignen soliden Herdes mit zunehmender Herdgröße (Liberman et 
al. 2006). Mögliche Erklärungen für die schlechtere Detektierbarkeit von Nonmass-Läsionen 
liegen laut einiger Studien in einer limitierten Anwendbarkeit von Deskriptoren (Baltzer et al. 
2010b, Jansen et al. 2008). Jedoch konnte gezeigt werden, dass sich kinetische Merkmale wie 
auch initale Anreicherungsmuster des BI-RADS Lexikons durchaus auch zuverlässig auf 
nicht solide Herde anwenden lassen (Benndorf et al. 2010a). Auch wurde in einigen Studien 
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ein Zusammenhang von benignen Nonmass-Läsionen mit dem Auftreten einer eher 
strichförmigen ("stippled") Anreicherung festgestellt (Baltzer et al. 2010b, Yabuuchi et al. 
2009). Die Ergebnisse dieser Arbeit, als auch die genannten Studien machen deutlich, dass 
durch eine Orientierung an derartigen Kriterien eine deutlich sicherere Differenzierung 
zwischen benignen und malignen Befunden und dadurch eine Reduktion FP bzw. FN 
Einschätzungen ermöglicht werden kann. Die Anwendung der BI-RADS-Deskriptoren hat 
auch in der vorliegenden Arbeit einen Großteil der RN und RP Befundungen gewährleisten 
können. In Bezug auf die falschen Befunde sollte an dieser Stelle nochmal darauf verwiesen 
werden, dass bei den Befundern der MRM-Untersuchungen ein unterschiedlicher 
Erfahrungsgrad (besonders in den anfänglichen MRM-Untersuchungen dieser Studie um 
2004) im Bezug auf die Anwendung derartiger Deskriptoren vorlag. Andererseits birgt die 
Verwendung eines Scoring-Systems im klinischen Alltag auch eine mögliche Erhöhung 
unnötiger Kontroll- und FP Raten. So zeigte sich bei Warren et al., dass die Kontrollraten 
teilweise aufgrund einer tendenziellen Vergabe suspekter bzw. maligner Klassen auf 
Herdbefunde erhöht waren, welche ohne Scoringsystem klinisch eher benigne eingeschätzt 
wurden. So kann auch ein gewisser Anteil der als BI-RADS IV kategorisierten Befunde dieser 
Arbeit aus derartigen Konstellationen entstanden sein, indem bei der Zuteilung des 
entsprechenden BI-RADS-Scores stets die "schlechteste" Bewertung angenommen wurde. 
Dies bedeutet, dass bei Befunden, in denen beschrieben wurde, dass es sich wahrscheinlich 
um einen benignen Herd handelt, jedoch eine Absicherung aufgrund einer geringen als 
"suspekt" beschriebenen Charakteristik angeraten wurde, ein BI-RADS IV-Herd zu 
verschlüsseln war. Bei dem in solchen Fällen wahrscheinlichen FP Histologiebefund, spielt 
die Unsicherheit aufgrund fehlender Erfahrung des Befunders eine tragende Rolle.  
Das Auftreten FP Befunde kann bei bestimmten Histologien gehäuft beobachtet werden. So 
stellten beispielsweise Langer et al. in ihrer Studie heraus, dass ein hoher Anteil FP Befunde 
eine fibrozystische Mastopathie vorwiesen. (Langer et al. 2005) Dies liegt im Konsenz der 
Ergebnisse dieser Arbeit. In diesem Zusammenhang könnte neben den oben beschriebenen 
Deskriptoren eine Verwendung anderer Zeichen zur Prävention zukünftiger FP Befunde 
herangezogen werden. So beschäftigten sich Dietzel et al. in ihrer Arbeit mit dem 
sogenannten "Adjacent Vessel Sign", welches bei maligen Herden signifikant stärker 
ausgeprägt (Spezifität 88%; PPW 85%) ist und somit das Potenzial hat, einige FP Befunde 
vermindern zu können. Davon unabhängig stellt sich bei einer gewissen Anzahl von falsch 
positiven MRM-Untersuchungen mit dem histologischen Nachweis einer fibrozystischen 
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Mastopathie immer auch die Frage nach der chirurgischen Reliabilität im Bezug auf die 
Probeentnahme. So muss durchaus in diesem Zusammenhang hinterfragt werden, ob der im 
MRM gesehene suspekte Befund im Rahmen des operativen Verfahrens (Biospie etc.) auch 
tatsächlich korrekt lokalisiert wurde, oder ob es sich vielmehr um die Histologie "am falschen 
Ort" handelt und somit ein eventuelles kleines Karzinom nach wie vor in situ vorliegt. 
Schwierig von malignen Herden zu differenzieren sind hierbei jedoch Papillome und 
inflammatorische Veränderungen (Dietzel et al. 2010). Die Schwierigkeit Papillome als 
negativ zu detektieren, wurde auch von Langer et al. beschrieben, in dessen Studie neben der 
fibrozystischen Mastopathie vor allem Papillome ein mittel- bis hochgradig suspektes 
Anreicherungsverhalten zeigten. Die Problematik Papillome fälschlicherweise als maligne zu 
detektieren, wurde auch in dieser Arbeit mit einer FP-Rate von 33% herausgestellt. In diesem 
Zusammenhang sollte jedoch hervorgehoben werden, dass mittlerweile neue 
Interpretationssysteme für die einfachere Diagnosestellung von Papillomen als benignen 
Befund (im Sinne eines BI-RADS II) entwickelt worden (Kurz et al. 2011, Tominaga et al. 
2011).  
Auch stellt die Mastitis als inflammatorischen Geschehen eine Herausforderung für die 
Diagnostik mittels MRM dar. So zeigt entzündetes Drüsengewebe teilweise ein malignes 
Anreicherungsverhaltens, was zu vermehrten falsch positiven Befundungen durch die MRM 
führen kann (Lee et al. 2006). Nach Abklingen der Mastitis bestehen oftmals zuvor gesehene 
bedenkliche Herde bei erneuter MRM nicht mehr oder nur in reduziertem Maße, was 
wiederum den Ausschluß eines malignen Geschehens nach dieser Verlaufskontrolle 
erleichtert. 
 Hauptkritikpunkt an der Einführung der MRM als Screeninguntersuchung sind die hohen 
Kosten. In diesem Zusammenhang konnte bei Hochrisikopatienten eine Kosteneffizienz der 
MRM als Screeningverfahren bereits nachgewiesen werden, was vor allem durch die höhere 
Inzidenz und Prävalenz von Krebserkrankungen dieser Gruppen erklärt werden kann 
(Plevritis et al. 2006). Jedoch wurde aufgezeigt, dass bei diesen Patienten durch eine jährliche 
MRM-Screeningkontrolle mit der Möglichkeit vergleichender früherer MRM-Aufnahmen die 
Rate falsch positiver Befunde im Vergleich zu maligen Untersuchungen gesenkt werden 
konnte (Abramovici und Mainiero 2010, Kriege et al. 2006). So stellten Abramovici et al. 
heraus, dass Patientinnen bei der Erstscreeninguntersuchung in 10,1% der Fälle ein falsch 
positives Ergebnis mit einer kurzfristigen Verlaufskontrolle erhalten, während nur 2,6% der 
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Patientinnen, die jährlich zu einer MRM-Verlaufskontrolle kommen und entsprechende 
Voraufnahmen zeigen, früher wieder einbestellt werden. Folglich ergibt sich aus der 
Verminderung der falsch positiven Resultate einerseits eine Kostenreduzierung, da weniger 
kurzfristige Verlaufskontrollen bzw. Interventionen, wie beispielsweise Biopsien, 
durchgeführt werden müssen. Anderseits können die psychologischen Folgen einer solchen 
falsch positiven Diagnose, wie Patientenverunsicherung und Ängste, vermindert werden 
(Warner 2004).  
Anhand dieser Arbeit lässt sich veranschaulichen, dass die MRM auch innerhalb eines 
Kollektivs aus der klinischen Anwendung eine hohe Sensitivität aufweist. Darüber hinaus 
konnte die deutliche Abhängigkeit der Spezifität vom Referenzstandard gezeigt werden, 
indem duch die Definition eines neuen RS der MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei 
Jahren ein großer Anteil der histologisch nicht verifizierten, primär negativen Befunde keine 
maligne Veränderung aufwiesen. Durch den Einschluss aller negativen BI-RADS-Klassen (I-
III) im Beobachtungszeitraum konnte ein deutlich größeres Kollektiv RN Befunde beurteilt 
und dadurch ein präziseres Abbild der potenziellen Spezifität der MRM ermittelt werden. 
Sowohl im Kollektiv mit RS Histologie als auch in jenem der MRM-Verlaufskontrolle von 
mindestens zwei Jahren liesen sich FP (als auch FN) Befunde verifizieren, welche die 
Notwendigkeit weiterer Abklärung mit erhöhtem Kostenaufwandt nach sich zogen. Jedoch 
konnte mehrfach gezeigt werden, dass ein Großteil solcher falschen Befunde stark von der 
Erfahrung des Befunders abhängt. Die Realisierung eines sichereren Umgangs mit der MRM 
und ihren standardisierten Interpretationssystemen, mit einer resultierenden Verminderung 
derartiger Fehlbefunde, lässt sich nur durch eine Ausweitung des Indikationsradius für dieses 
bildgebende Verfahren erreichen. Das Defizit an einsehbaren Vorbefunden ist ein wichtiger 
Aspekt, welcher perspektivisch zu mehr unklaren sowie suspekten Herden führt und dadurch 
mehr kurzfristige Nachkontrollen sowie unnötige Biopsien (mit entsprechenden Mehrkosten) 
und vermehrte FP Ergebnisse bedingt. So konnte auch während der Datenauswertung dieser 
Arbeit gezeigt werden, dass es sich bei einigen FP Herden um Ergebnisse einer risikoaversen 
Reaktion des Befunders handelte. Hätte es in diesen Situationen vergleichbare Vorbefunde 
gegeben, hätten sich einige Befunde als konstant und somit nicht zwangsweise als weiter 
abklärungsbedürftig herausgestellt. Diese Arbeit konnte zeigen, dass die MRM in beiden 
Referenzstandardkollektiven unabhängig von der Indikationsstellung durch einen hohen NPW 
überzeugt (RS Histologie: 95,9%; RS Verlaufskontrolle: 99,3%). Unter diesem Gesichtpunkt 
und der Tatsache, dass viele unsichere Befunde (und dadurch anfallende Kosten) sich 
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zukünftig durchaus vermeiden ließen, ist es nötig zu eruieren, ob es zukünftig als realistisch 
anzusehen ist, dass die MRM nicht nur als Screeninguntersuchung bestimmter 
Patientengruppen Anwendung findet. Der Referenzstandard der MRM-Verlaufskontrolle hat 
sich in dieser Arbeit als akzeptable und sichere Alternative zur histologischen Abklärung 
primär benigner Befunde erwiesen. In Anbetracht der ermittelten Spezifität (sowie des noch 
höheren NPW) ist es durchaus notwendig, den Kritikpunkt einer unzureichenden Spezifität 
neu zu überdenken. Darüber hinaus scheint es von Relevanz in weiteren Studien zu prüfen, ob 
eine regelmäßige MRM-Kontrolle bei primär unauffälligen Untersuchungen bei Patienten 
unabhängig von ihrem Risikoprofil, sowohl aus ökonomischer Sicht als auch zum Wohle des 
Patienten, einer histologischen Abklärung nicht vorzuziehen wäre.  
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4.3. Limitationen der Studie 
 
4.3.1. Technische und biologische Limitationen 
 
Die einzelnen Prozessabläufe innerhalb der Durchführung jedes bildgebenden Verfahrens 
werden von verschiedenen Faktoren beeinflusst. Das Ziel eines optimalen Ablaufes der 
diagnostischen Untersuchung liegt dabei in der Minimierung möglicher Störgrößen und 
daraus resultierend in einer Qualitätssicherung mit höchstmöglicher Reproduzierbarkeit der 
Ergebnisse. So lassen sich auch für die Magnetresonanz-Mammographie verschiedene 
potenzielle Störgrößen aufzeigen, welche einen Einfluss auf die einzelnen 
Untersuchungsabläufe und somit auf das Ergebnis und die Genauigkeit der MRM haben. Im 
Allgemeinen ist die MRM zum einen von technischen Komponenten beeinflusst. 
Beispielsweise unterscheiden sich die einzelnen Signalintensitäten der MRM je nach 
angewandtem Messprotokoll (durch unterschiedliche Pulssequenzen oder 
Kontrastmittelkonzentrationen etc.) oder je nach Fabrikat des Tomographen. Folglich wird 
eine uneingeschränkte vergleichende Betrachtung von verschiedenen Untersuchungen immer 
durch derartige Komponenten limitiert (Pabst et al. 2001). So fanden Warren et al. heraus, 
dass es signifikante Unterschiede für die Spezifität der MRM innerhalb verschiedener 
Protokolle gibt - in Abhängigkeit von Feldstärke und maschinellem Typ (Warren et al. 2005). 
Daneben wird die zu messende Signalintensität und die Qualität der auszuwertenden MRM-
Bilder stark von den biologischen Gegebenheiten des Individuums beeinflusst. So sind die 
zeitlich messbaren Parameter und das Ausmaß der Demarkation der zu detektierenden 
Strukturen abhängig von der Verteilung des Kontrastmittels im Körper des Patienten und 
somit vom Zustand dessen Herz-Kreislauf-Systems ("Arterial input function"). Je nach 
Komorbiditäten des Patienten, wie zum Beispiel dem Vorliegen einer koronaren 
Herzkrankheit oder Arteriosklerose, verteilt sich das applizierte Kontrastmittel in 
unterschiedlicher Geschwindigkeit in der zu evaluierenden Körperregion mit entsprechend 
variablen Signalintensitäten an bestimmten Messzeitpunkten (Port et al. 2001). Diese 
beschriebenen Größen sind auch limitierend für die Reproduzierbarkeit der Ergebnisse dieser 
Arbeit. Es gab aufgrund des retrospektiven Studiendesigns und der Rekrutierung von 
Patienten aus der klinischen Anwendung keinerlei Selektion bezüglich möglicher 
Nebenerkrankungen, Altersverteilung sowie der Sicherung premenopausaler Patientinnen. 
Auch konnte keine genaue Festlegung zu evaluierender Zeichen (bsp. Anreicherungsmuster) 
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oder der durch den jeweiligen Befunder definitiv schriftlich festgehaltene BI-RADS-Score 
realisiert werden (diese wurde während der Datenauswertung anhand des verfassten Befundes 
und dessen Einschätzung verteilt). Des Weiteren wurden keine zusätzlichen technischen 
Verfahren zur möglichen Verbesserung der diagnostischen Auswertung angewandt, wie 
beispielsweise CAD-Systeme.  
 
4.3.2. Befunderassoziierte Limitationen 
 
Es hat sich gezeigt, dass die Qualität der Befundung stark vom Untersucher abhängig ist. 
Hierbei werden sowohl Unterschiede in der Interpretation der gleichen Untersuchung durch 
verschiedene Befunder ("interobserver variability") als auch je nach Zeitpunkt der Befundung 
durch den gleichen Radiologen ("intraobserver variability") beschrieben (Beresford et al. 
2006, Mussurakis et al. 1996). Die Interpretation der Untersuchungen oblag verschiedenden 
Ärzten mit unterschiedlicher Befundungserfahrung in der MRM. Es ist jedoch zu vermerken, 
dass es sich in der vorliegenden Arbeit um Daten eines Spezialzentrums in der 
Magnetresonanz-Mammographie (sowie einem zertifizierten Brustzentrum als 
Zuweiserinstanz) handelt mit einem standardisierten und konstanten Untersuchungprotokoll. 
Die Radiologen stammen aus dem gleichen Team, mit der gleichen Ausbildung und 
intermediärer Erfahrung von mindestens 500 MRM-Befunden. Somit waren folglich zwar 
Unterschiede des strukturellen Aufbaus der Befunde zu vermerken, aber die Auswertung der 
MRM-Bilder erfolgte nach den gleichen Kriterien. Darüber hinaus wurde mittels des 
klinischen Settings durch die konsequente Rekrutierung aus der klinischen Anwendung dieser 
Studie die Homogenität des Patientenkollektivs gewährleistet und entsprechend das Risiko 
sogenannter "Selektionsbias" vermindert.  
 
4.3.3. Limitationen durch Selektionskriterien 
 
Eine weitere Limitation stellt das große Kollektiv der Patienten dar, die aufgrund der klar 
definierten Selektionskriterien nicht in die Studie integriert wurden. So lässt sich 
beispielsweise im Falle der 1042 Patienten, für welche zum Zeitpunkt der Datenauswertung 
weder eine Histologie noch eine MRM-Verlaufskontrolle vorlag, keine Aussage über das 
Ausmaß des Einflusses der nicht evaluierbaren Daten auf die statistischen Kennzahlen der 
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Genauigkeit der MRM machen. Jedoch wurden die Majorität dieser Patienten aufgrund eines 
unauffälligen Befundes in der MRM nicht mehr weiter abgeklärt bzw. bildgebend 
nachkontrolliert. Unter dieser Voraussetzung und unter der Kenntnis des hohen NPW der 
MRM kann davon ausgegangen werden, dass in diesen Fällen wahrscheinlich keine 
Erkrankung vorgelegen hat. Folglich sind FP oder FN Befunde für den Großteil dieses 
Kollektivs nicht zu erwarten. Dies ließe die Annahme zu, dass sich die statistischen 
Kennzahlen beim Vorliegen dieser Daten durch die Erhöhung RN Befunde eher optimieren 
ließen, als dass sie einen negativen Einfluss auf das Gesamtergebnis gehabt hätten. Die 
Definition einer MRM-Verlaufskontrolle von mindestens zwei Jahren für die vorliegende 
Studie ist ebenso eine Limitation, da sie mit einem weiteren Ausschluss von Patienten ohne 
eine derartig lange Verlaufskontrolle assoziiert war (n=168). Jedoch ist der exakte Zeitraum 
einer optimalen Verlaufskontrolle noch nicht quantifiziert und es handelt sich bei der 
Definition eines bestimmten Zeitraumes als "cut off" um eine reguläre Verfahrensweise 
innerhalb der Entwicklung bestimmter Auswertungskriterien im Rahmen von Studien. Des 
Weiteren konnte durch den festgelegten Zeitraum von zwei Jahren ein ausreichender Abstand 
zum Indextest gewährleistet werden, um mögliche maligne Veränderungen aus primär 
benignen Herden zuverlässig detektierbar zu machen.  
Die MRM-Verlaufskontrolle als bildgebendes Verfahren ist nicht uneingeschränkt exakt. 
Jedoch ist hier hervorzuheben, dass die Bildgebung zu den anerkannten Verlaufskontrollen 
zählt und es sich um ein normales epidemiologischen Vorgehen handelt. So haben andere 
Studien neben einer histologischen Verlaufskontrolle auch bildgebende Verfahren als 
Referenz zur Genauigkeitsanalyse einer Methode herangezogen. Im Unterschied zu der 
vorliegenden Arbeit wurden jedoch zumeist verschiedene bildgebende Verfahren angewandt, 
welche demzufolge ebenso gewisse Limitationen mit sich bringen (Benndorf et al. 2010b). 
Die Defintion der MRM-Verlaufskontrolle ermöglicht ihrerseits eine zuverlässigere 
Vergleichbarkeit zum Indextest, da es sich um dasselbe bildgebende Verfahren (mit hier 
identischen Voraussetzungen in beispielsweise Messprotokoll, Ausbildung der Befunder etc.) 
handelt und somit entsprechende potenzielle Unterschiede zur konventionellen Diagnostik als 
Verlaufskontrolle umgangen werden. Darüber hinaus ist es von größter Relevanz, dass ein 
Verfahren mit möglichst hoher Sensitivität zur Verlaufskontrolle herangezogen wird um 
sicher zu stellen, dass neu-entstandene pathologische Veränderungen auch tatsächlich 
detektiert werden. Durch Definition der MRM-Verlaufskontrolle wurde die bildgebende 
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Methode angewandt, die nachweislich das sensitivste Verfahren in der heutigen 
Mammakarzinomdiagnostik darstellt. 
Eine andere Limitation ist hinsichtlich der berechneten Sensitivität zu erkennen. Im Vergleich 
mit anderen Studien mit Nicht-Screening-Kollektiven lassen sich in dieser Arbeit ähnliche 
Sensitivitäten feststellen, jedoch kann nicht ausgeschlossen werden, dass die Werte durch die 
hohe Prävalenzrate dieser Arbeit in geringem Maße beeinflusst waren. Unabhängig davon 
ging es in dieser Studie vor allem darum, den Wert der Spezifität der MRM bezogen auf beide 
Referenzstandards zu evaluieren, der keiner Beeinflussung durch die Prävalenzrate einer 
Erkrankung unterliegt (Bender et al. 1998). 
 
4.4. Ausblick 
 
Um die Rolle der MRM Verlaufskontrolle und deren Benefit zur histologischen Abklärung im 
Hinblick auf benigne Befunde (BI-RADS I,II,III) zukünftig zu evaluieren, muss die 
Fragestellung im Rahmen einer prospektiven, kontrollierten Studie (LOE 1) mit Patienten des 
klinischen Settings untersucht werden. Insbesondere sollten Analysen erfolgen, welche eine 
Auswertung einzelner festgelegter Subgruppen und eine vergleichende Betrachtungen dieser 
ermöglicht. Diese Subgruppen könnten einerseits bestimmte Patientenmerkmale (Alter, 
Risikoverteilung, Komorbidität und Indikationen) einschließen und anderseits sollten die 
MRM-Untersuchungen nach einheitlichen Kriterien (auszuwertende Anreicherungsmuster/ 
Deskriptoren), welche für jeden Befunder klar zu definieren sind, beleuchtet werden. Um eine 
Reduktion der "inter- und intraobserver Variabilität" zu gewährleisten, sollte die 
Interpretation der Untersuchungen durch eine festgelegte Zahl von Befundern (2 oder mehr) 
mit möglichst hoher und vergleichbarer Befundungserfahrung in der MRM realisiert werden. 
Hierbei wäre es von Vorteil, wenn sämtliche MRM-Bilder im Rahmen von 
Doppelbefundungen interpretiert werden und die Beurteilung mit der klaren Vergabe der 
MRM BI-RADS-Kategorie erfolgen könnte. Darüber hinaus würde es die Realisierung einer 
Studie mit Screeningcharakter unabhängig von Risikoprofil ermöglichen, zu prüfen, wieviele 
falsche Befunde sich durch Erfahrung und die Möglichkeit der vergleichenden Betrachtung 
von Voruntersuchungen vermeiden ließen. Insbesondere müssen auch größere Kollektive von 
Patienten mit durchschnittlichem Erkrankungsrisiko begutachtet werden. Die Relevanz einer 
MRM-Verlaufskontrolle bei benignen Befunden, im Gegensatz zu histologischen 
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Abklärungen im Rahmen von Screeninguntersuchungen unterschiedlicher Patientenkollektive 
(gruppiert nach dem Risikoprofil), wäre unter dem Gesichtspunkt der potenziellen Spezifität 
und des hohen negativen prädiktiven Vorhersagewertes der MRM aus ökonomischer Sicht 
evaluierungswürdig.
 V 
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